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ВВЕДЕНИЕ 


Диагностика, наука о распознавании заболеваний, включает в себя 
столько частей, на сколько групп нами делятся заболевания. 

Каждая отрасль клинической медицины стремится к наилучшему рас- 
познаванию заболеваний, относящихся к ней, поэтому каждая из них выра- 
ботала свою особую диагностику. Имеются терапевтическая, хирургическая, 
гинекологическая, неврологическая и прочие диагностики. 

Вопрос состоит в том, правильную ли цель поставили мы себе, взявшись 
написать новый вид диагностики, т.е. диагностику невроэндокринных забо- 
леваний, в добавление ко многим уже существующим диагностикам. Воз- 
можно, что нет надобности в отдельной диагностике заболеваний желез внут- 
ренней секреции, т. к. она входит в терапевтические, хирургические и 
гинекологические разделы, претендующие на специальные отделы эндо- 
кринологии. 

Надобности в отдельной диагностике эндокринных заболеваний не было 
до тех пор, пока клиницисты обращали внимание лишь на симптомы, а т. к. 
проявление симптома связано с каким-либо органом, то и на органы. 

Сохранение и дальнейшее развитие жизни, однако, зависит не от работы 
отдельных органов, а от гармонии отдельных функций всего организма. 
Координация осуществляется центральной нервной системой под управле- 
нием коры головного мозга. Эндокринная система является частью цент- 
ральной нервной системы, которая без корковой регуляции неспособна 
выполнять нормальной функции ни в количественном, ни в качественном от- 
ношении. Современный клиницист оперирует не органами, а жизненными 
функциями. Значит, современный эндокринолог занимается не столько 
заболеваниями желез внутренней секреции, сколько расстройствами функ- 
ции невроэндокринной системы, регулирующей жизненные процессы, про- 
цессы обмена веществ и размножения. Распознавание этих расстройств 
представляет собой особую диагностическую задачу, для разрешения кото- 
рой необходимо добыть нужные сведения и воспользоваться помощью раз- 


личных диагностик. 
Обобщение различных раздел 

ностики крайне желательно. 
Дальнейшие причины вытекают из 


ностики. 

Диагностическую работу невроэндокринолога затрудняет И то, что забо- 
левания различных эндокринных желез и центральной нервной Е 
могут давать похожие или даже идентичные клинические картины. 110этому 


ов эндокринологии с точки зрения диаг- 


особенностей невроэндокринной диаг- 
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не теоретическое, а практическо 
р. ки имеет здесь кое 
выяснение исходной точ исит метод лечения. В случае аденомы коры над- 


го зав 
значение, ибо ею достигается удалением опухоли, если же заболе- 
ОВ оильной аденомой передней доли гипофиза, то терапевти- 
вание вызв 


олжны быть направлены в первую очередь на гипофиз. 
ческие мероприятия д х диагностических проблем эндокринолог нуж- 

Е роевия специал То обстоятельство, что большинство 
и ий проявляются не в полной, развитой классической 

ИННЫ 
не в виде стертых форм, ставит эндокринолога перед особыми диагности- 
а как отрасль внутренних болезней, является прикладной 
й больше, чем патофизиология. Описание заболе- 
патофизиологией, значит она } А: 
ваний, диагностика и лечение представляют суще и части 
эндокринологии. Не клиницисты, занимающиеся эндокринологией, могут на- 
писать отличную эндокринологическую патофизиологию, но их труд остав- 
ляет эндокринолога без помощи именно тогда, когда он больше всего нуж- 
дается в ней: при необходимости лечить больного человека. Имеются 
группы эндокринологических симптомов, которые невозможно репродуци- 
ровать на животных. Распознавание их обычными экспериментальными 
патофизиологическими методами не удается, что, однако, не дает права клини- 
цисту не искать новых путей, ведущих к глубокому познанию заболеваний. 

Эндокринология должна освободиться от влияния экспериментов Берт- 
гольда и отречься от ошибочного взгляда о полной самостоятельности 
эндокринных желез. Эндокринные корреляции зависят не только и не глав- 
ным образом от гормонального синергизма и антагонизма. Интегрирующая 
роль нервной системы является решающей во всех жизненных процессах 
и руководит не только работой желез внутренней секреции, но и ответной 
реакцией периферии на гормональные воздействия. 

Эти соображения привели нас к мысли написать невроэндокринную 
диагностику. Материал нашей книги делится на общую и специальную часть. 
В, общей части мы излагаем основные понятия, затем рассматриваем методы 
собирания данных, причем всегда ставим на первый план особенности нев- 
роэндокринной диагностики и ее специальные проблемы. Анамнез, физикаль- 
ное обследование больного, измерение температуры тела, рентгеновское 
О р исследование влаг и выделяе- 
специальные т. ты р данные обследования основного обмена, 

И ме. т. и обследования различных вра- 
надлежащей оценки о ОАВИЧНЫЕ камни, из которых ий 
‚ нужной группировки, т. е. методом синтеза полученных 

ерные для отдельных невроэндокринных забо- 
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Построение глав на основе описания отдельных желез ИИ 
реции производилось с единой точки зрения. Каждая глава на = 
кратким введением из области нормальной физиологии. После это . 
дует этиология и патогенез заболеваний соответствующей неврогор 
нальной системы. Затем следует диагностическая часть, построенная на 
основании данных анамнеза, жалоб, физикального обследования, рентге- 
нологического обследования, электрокардиографии и данных обследования 
врачей-специалистов. Каждая глава дополняется дифференциальной диаг- 
ностикой. 

Наша книга является результатом многолетних экспериментов и тщатель- 
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Палаткаш, директору библиотеки медицинского университета, за помощь в 
составлении библиографии. 

Выражаем благодарность доценту д-ру Миклошу Чиллаг за ценную по- 
мощь и за просмотр гинекологических разделов. 

Искренне благодарим художницу Каталин Бенедек за рисунки. 

Особо нам хочется поблагодарить сотрудников Издательства Академии 
наук за тщательную подготовку издания нашей книги, а равно и Типографию 
Академии наук за отличную работу. 


Авторы 


2н евроэндокринные заболевания 


17 


ОСНОВНЫЕ ИСТОЮНИКИ 


Агра $., А пб епокгипо!6 11а (Эндокринология женщины). РеБгесен Тидотапуевуе ети 
и 115 Зри Вегт 1954 
зспеппит-Нурорпузепзуз ет. Лиз рипвег, Ве 54. 
В Тге а Раоозе ипа Кших. Лиз Зрипвег, Вет 
1927. 


Веаете, С., П1азпоз#е Ногтопа! еф 4гаНетег{з Богтопаих еп зупбсо1ове. Маззоп с+ Сее., 
15 1949. се х : 

Вий БН Ю., НапаБись аег шпегеп Мей ет. Ва. 7. 1. Тей. м 
КгапкпеНеп. Вейзисв+, Мавегзисв+. ВеагБеНе+ уоп: Вайпег, Е.— Вапз, Н. И. 
соп{, @.— огез, А. —пттегтапп, г 4. О: ео ВегИп 1955. 

ВоЦег, Ю., Гуаре{ез МеНИиз. ОтБап ипа сп\уагхепЬего, УЛеп р “ и, 

И СВ., Мепо@к 4ег Ногтошогзенипя. Ва. Ги. И. Сеоге Тшеште, и ГИ 

Вогспага, 1.., Киизсне Копзивопзенге. 2. Ацй. Отрап ипа Эспууагхепьего, Вейт - 

Втапа, \’., Огипа2йсе етег Копз{Ииопзапаопие. Ли$ Зритсег, Веги 1931. №: 

Брейтман, М. Я., Клиническая семиотика иокифференциальная диагностика эндокри 
ных заболеваний. Медгиз, Ленинград 1949. = г 

Видау Г.., Огуоз1 ааНап (Медицинское учение о конституции). Маву. Огуоз1 Кбпу\ча46 
Тагзша%, 1943. < 

ВиаЧепбгоск, у. Уегеспепае Рвуз!о1озе. Ва. 1У. Ногтопе. ВиЕВ&ивег, Вазе! Я т 

Сатагоу», А. —Тгитрег, М., Сшиса! В!юспепиз гу. \/. В. Заипаегз Сотрапу, Рыйаае!ры 
апа Г.оп4оп 1949. х : та 

Сатайга$, А. Р., Сшиса1 Епдосгто]ову апа Сопз{ИиНопа! МеЧсше. Етеденск МиНе ., 
Гопаоп 1949. 

Стфа РоипааНоп, СоПоша оп Еп90сг!по1ое 
]]. апа А. Свигсвй! Аа., Гопаоп 1952 а | 
\о1. ТУ. Атеног РИиНагу Зесгеоп апа Ногтопа! Тицепсез п М/’а4ег Ме{аБойзт.Тве 
Ва оп Сотр., Ме\ Уоге 1952. И 
\Уо1. У. Вюаззау о! Ащеног РииНагу апа Апагепосог са! Ногтопез. /. апа А. Свигсы 
ТАа., Гопдоп 1953. 

\о1. УШ. Тве Нитап Аагепа] Соех. 
\о1. Х. Везшаноп апа Моде о! Ас 
Гоп4оп 1957. : 

Сизита, Н., Рарегз Каайия +0 Чве РИцНагу Воду Нуроваатиз апа Рагазутра{тейс 
М егуоцз Зузет. Свагез С. Твотаз, Зрипене!а, Ино! 1932. ; 

Суоп, Е., Ге Се ззАгйзеп а15 гевшаонзсВе Зспиеограпе Чез Хепгашегуепзуз ев. аи 
Зрипвег, Вет 1910. 

Сома, аа, А. С., Ебтеги$ Фетьгуоюзе. Маззоп её Се., Рагё 1948. 

Рапворош, р.” Т.е зузете пегувих ае [а ме убаббацуе. Маззоп её С!е., Раш 1944. 

о И Гафогавюгу Аз т Епосгте” Г!авпозв. Сванез Твотаз, Зрипене!а, 

1101$ . 
аПа, У’. —Ндаег, Е., Ге 7, 
Бекее $. — Багказ 


у. Уо1. И. З4егоа Мефабойат апа Езитаноп. 


{]. апа. д. Свигеви ТАа., Гопаоп 1955. г 
Чоп о! Тьто4 Ногтопез. }. апа А. СвигевШ Г4ча., 


искегкгапквей. 4. АиНасе. УЕВ Сан Магно]а, На|е (5аа1е)1953. 

Аа — Вау! у6г2бз епивее 63 Кипкита (Теория и клиника менст- 
руации). Акааёпиа: 1а46, Видарез+ 1953. 

м К. /.— Макаеу, С. Р. С., "Те Рипеа! Огсап. ВайШёге, ТтааН апа Сох., Гопаоп 


Сбозейег, М. А. Тне Аагепав. Тне 


Сотр ИЕ Вузю 0 25 1 т МастШап 
1 а{Но]о у апа П!5еазез. Тне 
., 1929. я 10105у, 5 


18 





м 


. " : Л оп 1948. 

Сгеепе, К., Тве Ргасйсе о! Епаосгиоосу. Еуге апа Зро{Из\оо4е Гда., Гоп 

бийайте, А. С., Г’епаосттоое ей 1ез а1з епаосгио-зутраНиаиез. Тоше 1, П, 1. базфоп 
Рош её Сее., Рагз 1929. Е : 

На]; К., А Безбзесгеноз Бефеозёоек (Заболевания внутрисекреторных желез.) Огуоз1 
КбпууКаа6б Тагзшаф, 1935. аи 

НатЫеп, Е. С., Епдосгто!осу о! \отап. Свагез С. Тнотаз, Зрипейеа 1945. Е 

Нигхпа, Г. М.—Мизийт, №., Сшиса! Епдосгтоову. ]. В. ГАррисо# Сотрапу, 
аерша 1953. ь о 

огез, А., Кшизеве Епаокгтпоюз1е. ]ийиз Зритеег, Вет С я ы 

зн Е. Р.—Юо0Ь Н. ВИ, Ри А., Тве Тгеанпеп{ о{ ОуаБе{ез Мей из. Г.еа 
& РеБоег, РиЦааерша 1952. г 

Комиссаренко, В. П. Введение в клинику заболеваний желез внутренней секреции. Г 0с- 
медиздат УССР, Киев 1950. 

Корхов, В. И. Хирургическая клиника гиперпаратиреозов. Медгиз, Москва 1947. 

Гапве, М., Етозо1оме ег апсебогепеп Кбгрегешег. Бег папа Епке, Зи ваге 1935. 

Гадиеиг, Е., Ногтопе ип@ Тппеге Зекте#юоп. Тнеодог З4етКорй, Огезаеп 1934. 

Глепрй», Г.., Рабпоюзе ег Еипк®опеп ипа Вехша®йопеп. А. \. ЗИИВой?’з ОИвеуегзтаа{- 
зспаррИ №. У., Ге@еп 1936. ти х 

Глрзсшие, А., З4его4 Ногтопез ап4 Тиштогз. Титопвешс ап@ АпИитонеетс Ас#01$ о 
Зфегоа Ногтопез ап {пе З4егоа Нотеоз{аз!з. Ехрегипета! Азресёз. Тне \МИНатз 
апа \ Из Сотшр., ВаЦипоге 1950. РВ в. 
Мар, Ю. Н., СЧлазяс Безсир#опз оЁ ПОувеазез. Спатез С. Тпотаз, Зрипейе!а, Ито! 1955. 
Мап5{аа, в., Гле Ногтопе 4ег ЗсВИаагизе ип@ ге \У/икипоеп. Веппо ЗсН\аБе и. Со., 
Вазе!; РапиБа, Видарез{ 1943. В. 
Мазоп, А. $., Пигодисноп 140 Сиса! Еп4осгто!ову. ЕЙаск\еЙ Заепйс РиБИса#опз, 
Охога 1957. 

Мооте, $., Нурегоз40$18 сгапй. Свайез С. Твотаз, Зрипейе!а, Што! 1955. 

Мог, (., Рвуз1о1оте аи зузёте пегуеих сепфга!. Маззоп е{ С!е., Райз 1948. 

Озжа@4, А., Ге ЕгкгапКипсеп 4ег епаокгтеп Огйзеп. Меа. Ует. Напз Нифег, Веги 1949. 

Разсйк1, К. Е.—Юако||, Е. Е.—Сатаго», А., Сшиса! Епдоснпо]обу. Саззе! ап@ Сотрапу 
ГАа., Тогопфо 1954. 

Павлов, И. П. У&юоваю шйуе! (Избранные произведения). АКа@вима! Кла9б, Видарез 
1951. 

Пузик, В. И. Возрастная морфология желез внутренней секреции у человека. Изд. АМН 
РСФСР, Москва 1951. 

Ка, Е.Р., Адгепа! Сощех. Тгапзас#опз о! не ЕоигВ Сошегепсе Моуетьег 12—13 апа 14, 
1952. Тве ]оз1ав Масу г. Еоипаайоп, Ме\у Уогк 1953. 

Ке15$, М., Ре Ногтошогзспипя ип ге Меподеп. Отрап ипа Зсв\уаг2епьего, Веги 1934. 

Ковег, в. Н.— Вта, [.., Тгай6 ае рвузюо1о1е погтае е{ раёпо!оз ие. Тоше У. Г.ез з6сгёНоп8 
ицегпез. Маззоп еф С!е., Рашз 1939. 

Юои$зу @.— Мозтвег, М., Тгайв ае Меиго-Епдоспто!о те. Маззоп е{ С1е., Раз 1946. 

Русньяк, И.—Фёльди, М.—Сабо, Д., Физиология и патология лимфообращения. Изд. 
АН Венгрии, Будапешт 1957. 

5епийе, Е. Н.— КпоБосй, Н., МепзгиаНоп ип@ ппеге Мейл. беого Тшете, Герае 1954. 

5ейуе, Н., ТехБоок о! Еп4осгтоюру. Ас4а Еп4осгло1оса. Мопугеа!, Сапада 1947. 

5еуе, Н., $4гезз. Асфа Риы. пс. Моп\геа|, Сапада 1950. 

З6гагу, А. —Гепёоте, ]., Ргёсз Че рапоюзе тё@сае. Тоте У. Ма!аа!ез еп4осгииеппез. 
Реихеше &4Июп. Маззоп е{ С!е., Раш 1948. 

Зо/{ег, [.. Л., Оазеазез о{ 4ве Аагепав. Непгу Кипрфоп, Г.опаоп 1946. 

Зрегапзку, А. О., Огипавеп 4ег Твеоме Чег Меди. Ог. \Мегиег Заепвег, ВегИт 1950. 

Зутрозшт, СЛапашаг Рвузю1обу апа ТВегару. Атег. Меа. Азз., Сшсаво 1935. 

Тао М№.—$о6е, Е. Н.—Мс Ампиг, ]. \.—Сгаизога, Г. О., ЕипсНопа! Еп4осг!по]обу. 

‚  Ргош Вин фргоиев Адоезсепсе. Нагуага ОтшуегзИу Ргезз, 1952. 

Таппег, ]. М., Ого\4В а& Адоезсепсе. ВЙаскуеЙ Зое йс РирИсаНопз, Охга 1955. 

Теззегаих, Н., Рвуз11оз1е ипа Раёпо!ое 4ез Твутиз ип{ег Безопаегег Вегаскясввиия 
Чег рапо!оз1зспеп Могрво!о1е. ]опапп АтЬгозз ВагВ, Гери 1953 

Тпаааеа, $., Г1е Мебептиегепгтае. Сбеого ТШете, 1лерае 1936. 

Тогб /., Аз етфег {ебабзе (Развитие человека). Пебгесеп: Тиа. Ебуе{. Муотаа, 1942. 

т А Р., Ре Ногтопе. ге Рвуз1ю1о1е ипа Рвагтако!озе. $ Зритоег, Вет 


Тигпег, О., бепега! Еп4осппо]ову. \\. В. Заипаегз Сотрапу, РЫЙааерша 1948. 
Оско, Н., Епдосгте Г!авпозв. Зарез Ргезз 1Аа., Г.опдоп 1951. 


2* 
19 








Уап Буке, Н. В., Те Рнузю1ову апа Рвагтасоосу 0{ фе Риий 
(лиуегзНу оЁ СШсаво Ргезз, СШсаео, Шитов 1939. 
Уеггаг, Е., Ге ЕипКйоп аег Мебептегепгтае. Веппо Эспу’ае ипа Со. 
Уегааг, Е. Гейгьисв ег Тппегеп Зекге#оп. Агз Меа!с! Гаде А. С. Г 
Мей, М. Н.—5ит, А., Рие Раоюзе 4ез Збапиий из. бизау Евсвег - 
Мики, Г.., Тве Пуаспозв апа Тгеанпегй о! Епаосгше Рзогаег; т ао не. 
м и Одо Зрипенеа, ПИпо 1953. па Ааоезсепсь 
УИШатз, К. Н., Техоок оЕ Епаосгпо1ову. У. В. Заипа 1 
и Епаосипо!ову ш МоЧеги Ргасйсе. \М\. В. АВА и а 1936, 
и, Е. Е. И/., СоПодша оп Еп4осгито1ову. \о1. У. Втоазза и А) Пааерша 1936, 
апа Аагепосогиса! Ногтопез. Сфа Роипаайоп ]. апа А. СвыгеРИ а ет 
ь „ Нопаоп 1953, 


агу Воду. Уо1. п, В 


1. ОБЩАЯ ЧАСТЬ 
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ОСНОВНЫЕ ПОНЯТИЯ, ОСНОВНЫЕ 
ПОЛОЖЕНИЯ 


ЭКСКРЕЦИЯ, СЕКРЕЦИЯ 


Каждая клетка обладает способностью выделять продукты обмена 
веществ в течение всей своей жизненной деятельности. Значит, выделение 
относится к основным функциям живой клетки. Это распространяется как 
на единичные клетки, так и на клеточные системы, когда клетки органи- 
зуются в более высокие формы, в органы. 

Уже при изучении веществ, выделенных одноклеточными организмами, 
видно, что химический состав веществ, находящихся близ клеток, очень часто 
отличается от химического состава собственного вещества клетки. Попавшее 
в клетку вещество не только не проходит через нее в неизменной форме, но 
примитивный пищеварительный тракт клетки расщепляет, превращает его. 
Путем такого химического обмена — обмена веществ — образуются и такие 
вещества, которые, попадая в окружающую среду клетки, воздействуют, с 
одной стороны, на деятельность самой клетки, с другой — на деятельность 
других клеток. 

Следовательно, уже в жизни одноклеточных организмов мы встречаемся 
с понятием экскреции (выделения) и секреции (отделения). Резкое разграни- 
чение этих двух понятий не обосновано и последовательно не осуществимо. 
Под экскретом мы понимаем такое выделенное вещество, которое с точки 
зрения выделяющей его клетки или всего организма является ненужным 
или вредным. В противоположность этому, под понятием секрета мы 
подразумеваем какое-либо полезное для клетки или организма вещество. 
Экскрет является продуктом распада — окисления или восстановления 
— причем из исходной, большей по своему размеру молекулы образуется 
меньшая молекула. Секрет сложнее, чем экскрет. Это — органическое соеди- 
нение, которое является результатом не распада, а синтеза. 


ЖЕЛЕЗЫ ВНЕШНЕЙ И ВНУТРЕННЕЙ СЕКРЕЦИИ 
ЦИТОГЕННЫЕ ЖЕЛЕЗЫ 


У многоклеточных организмов в процессе филогенеза образуются отдель- 
ные органы, железы, особой задачей которых является секреция. 
дна группа желез, стоящих на службе выделения, была рано распознана 
анатомами благодаря большим размерам этих желез. Когда установили, что 
Эти железы через выводной проток отдают свое выделяемое на внешнюю или 
НУтреннюю поверхность тела и во внутренние половые органы, вскоре 
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Рис. 1. Схема путей транспорта 
гормонов 
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ы железистой структуры, кото м 
— по крайней мере в законченной 
форме — не обладают ВЫВОДНЫМи 
протоками. Только позже начали 
предполагать, а еще позднее по. 
знавать их деятельность. 

Эти органы, внутрисекреторные 
или эндокринные железы (ёдо» — 
внутрь, хо» = выделять), отде- 
ляют свой секрет без выводного 
протока непосредственно в меж- 
клеточные щели, оттуда — большей 
частью непосредственно в кровь 
(гемокриния). Мало изученной об- 
ластью эндокринологии является 
транспорт через лимфатические 
пути, хотя первый путь попавших 
в межклеточные щели отделяемых 
ведет в ткани. Весьма вероятно, что 
отсюда, особенно часть высокомоле- 
кулярных соединений, идет дальше 
через лимфатические пути. 
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Это соединение тождественно сосудосуживающим веществам. полученным из крови, 
Е (Раппорт и сотр., 1948; Рейд и сотр., 1951; Пейдж, 1952; Пейдж и сотр., 
955). 

Аргентафинные клетки родственны эндокринным железам и в образовании опухоли. 
Возможно, что злокачественные желтые опухоли кишки, карциноиды, состоят из 
аргентафинных клеток. Эти опухоли содержат в себе большое количество энтерамина 
(Лембек, 1953) и вызывают характерную группу симптомов. Для данного синдрома ха- 
рактерны красновато-фиолетовая окраска кожи, тахикардия, кишечные звуки, понос и 
астма. У части больных развивается стеноз легких. Больные с множественными мета- 
стазами живут годами и только в более поздних стадиях становятся кахектичными (Ислер 
и сотр., 1953; Вальденштрём и сотр., 1955; Сьёрдсма и сотр., 1957). 

Кроме желез внешней и внутренней секреции, вырабатывающих хими- 
ческие вещества, нам известны железы, вернее железоподобные органы, 
вырабатывающие живые клетки, чтобы доставить их, с одной стороны, как 
важные для организма элементы в кровь, вернее, в лимфу, с другой стороны, 
чтобы вывести их, как клетки, стоящие на службе продолжения рода, в окру- 
жающий мир или довести их до половых органов индивидуума противопо- 
ложного пола (цитогенные экелезы). Сюда относится яичко, которое, напо- 
добие желез внешней секреции, через выводной проток доставляет свое выде- 
ляемое (содержащее живые клетки) во внешниймир. Эта железа содержит 
в себе такие группы клеток, которые проявляют эндокринную деятельность. 


СОЧЕТАНИЕ ЖИЗНЕННЫХ ПРОЦЕССОВ 


Сочетание жизненных процессов высокоорганизованных животных орга- 
низмов осуществляется двумя системами: нервной и химико-организаторской. 
Однако, по нынешнему нашему представлению, резкое разграничение нерв- 
ной и гуморальной регуляции не имеет основания, т. к. они образуют единую 
систему, систему невроэндокринной регуляции, в которой индуцирующей, 
направляющей является нервная система, а медиатором, посредником слу- 
жит эндокринная система. 


ВЕЩЕСТВА ХИМИЧЕСКОЙ РЕГУЛЯЦИИ 


Гормоны 


С целью обозначения веществ одной группы химической регуляции Харди 
создал термин «гормон», который позже, в 1905 году, был применен Стар- 
лингом для обозначения секретина, выделенного слизистой оболочкой две- 
надцатиперстной кишки (664 = стимулировать). С тех пор понятие, свя- 
занное со словом «гормон», несколько раз изменялось. Некоторые авторы 
предложили другие термины. Однако слово «гормон» осталось в эндокрино- 
логии. Но дискуссии, связанные с ним, привели к тому результату, что само 
понятие слова «гормон» стало ясным и большинство авторов отвергло рас- 
пространение слова на широкий круг химических веществ. Мы придержи- 
ваемся определения, данного Селье (1947), но в некотором отношении ограни- 
чиваем его; под гормонами мы понимаем те физиологические, органические сд- 
единения, которые вырабатываются определенными клеточными группами 
организма и деятельность которых заключается исключительно в регуляции 
работы отдаленных частей того же организма. 
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Рис. 2. Расположение эндокринных желез, а также желез 
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МЕСТО ЭНДОКРИННОЙ СИСТЕМЫ В ОРГАНИЗМЕ 


Эндокринные железы уже по мере их образования застают нервную 
систему в готовом виде. Начиная с этого момента они неразрывно связаны, 
и деятельность их вне зависимости от нервной системы становится непонят- 
ной. Система химической регуляции, создающая и сохраняющая нормаль- 
ное направление жизненных процессов высокоорганизованных Животных 
организмов, таким образом, с самого начала является не гормональной, а нев- 
рогормональной. 

Нервная система обладает афферентной частью, через которую в орга- 
низм поступают внешние раздражения. Речь идет в основном о сензорных 
импульсах, достигающих различных центров и — через таламус — различных 
мест коры. В одном из этих центров афферентные раздражения превраща- 
ются в моторные импульсы, которые и управляют движением тела с помощью 
невромускулярной части эфферентной нервной системы. В других центрах 
афферентные импульсы превращаются в импульсы, управляющие работой 
висцеральных органов, и эта невровисцеральная нервная система составляет 
значительную часть вегетативной нервной системы. Наконец, часть аффе- 
рентных импульсов в центрах превращается в такие эфферентные импуль- 
сы, которые регулируют химические процессы, обмен веществ организма. 
Кавадиас (1947) называет эту часть нервной системы неврометаболической 
системой. 


Все эти импульсы, переданные нервными путями, изменяют работу исполнительных 
органов путем освобождения определенного химического вещества нервных окончаний. 
Соответствующая часть нервной системы для управления мышечными движениями 
требует только одного вещества — ацетилхолина и для управления работой висце- 
ральных органов — два химических вещества: одно адренергическое, а другое холинер- 
гическое, в то же время для достижения изменений в обмене веществ требуется меха- 


низм более обширный, чем тот узкий, ограниченный, имеющий в своем распоряжении одно 
или два вещества. В рамках этой функции химический элемент получил большое развитие 
с образованием эндокринных желез, которые, большей частью под влиянием нервных 
импульсов, вырабатывают очень многие гормоны. Большое число химических, т. е. 
гормональных элементов и сложная взаимосвязь между ними делает невроэндокринную 
систему независимой, правильнее сказать, создает впечатление кажущейся независимости 
от нервных импульсов. 


Невроэндокринология занимается неврометаболической или неврогормо- 
нальной частью нервной системы. Поэтому невроэндокринология не есть уче- 
ние о гормонах. Гормонология является лишь частью невроэндокринологии, 
которую нельзя понимать вне связи с нервной системой. Эту связь пытается 
изобразить рис. 3. 


ЭНДОКРИННАЯ «ИЕРАРХИЯ» 


Познание эндокринной «иерархии» является заслугой Цондека. Передняя 
доля гипофиза — отчасти под влиянием нервных, отчасти под влиянием 
гуморальных импульсов — вырабатывает высокомолекулярные, т. н. троп- 
гормоны белковой природы, под влиянием которых периферические эндо- 
кринные железы вырабатывают гормоны с меньшей величиной молекулы, 
известного состава, которые могут быть даже синтезированы. Они оказы- 
вают влияние на различные реагирующие органы. Сумма реагирующих 
органов называется периферией- Значит, невроэндокринные процессы обра- 
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Рис. 3. Место эндокринной системы в организме 


ет которая начинается во внешнем окружающем ев 
о ее и через органы чувств достигает коры, затем чер В ьны, 
т у посредством «химического неврона» нервной © иони- 
‚ доходит до периферии. Эта система может ФУ пинается 
где-либо в нижел может функционировать и так, что процесс иных 
взанмодействий ежащей цепи. Вследствие сложных невроэндо ным В й 
определенной НИ Одно заболевание не может остаться локализова прояв- р. 
части неврогормональной системы. Так как симптомы ПР № 
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ляются посредством реагирующих органов, следовательно, проявляются они 
на периферии, и периферия, независимо от места происхождения процесса, 
отвечает всегда одной и той же ответной реакцией, то могут возникать забо- 
левания, сходные по симптоматике, но различные по месту происхождения. 
Болезненный процесс, берущий свое начало в центральной нервной 
системе, не всегда пользуется передней долей гипофиза как местом для 
переключения, ибо имеются непосредственные нервные пути, связывающие 
центральную нервную систему с эндокринными железами периферии. 


ДЕЯТЕЛЬНОСТЬ ЭНДОКРИННЫХ ЖЕЛЕЗ 
И ВЛИЯЮЩИЕ НА НЕЕ ФАКТОРЫ 


Сущность деятельности эндокринных желез заключается в отделении 
гормонов. В гистологической картине мы можем найти различные признаки, 
указывающие на это. Выявление гормонов с помощью гистохимической 
реакции удалось, например, в мозговом веществе надпочечников (адреналин), 
в зоне Х ит. п. Имеются, однако, и другие признаки клеточной активности. 
Среди них, возможно, наиболее важной следует считать выработку коллоида. 
Коллоид на гистологических срезах обнаруживается в виде капель, окраши- 
вающихся в различные цвета, располагающихся или в самой протоплазме 
клетки железы, или в межклеточных щелях. Особенно хорошо видны эти 
капельки в таких случаях, когда предполагается усиленная работа железы. 
Коллоид обнаруживается в тех железах, которые отделяют гормоны белковой 
природы: гипофиз, щитовидная железа и околощитовидные железы. Весьма 
вероятно, что сам коллоид является отделяемым гормоном. В гипофизе 
кастрированных животных мы можем найти большое количество базофиль- 
ного коллоида, который виден или в форме капель, или в форме больших 
конгломератов в межклеточных щелях синусоидов. В передней доле гипо- 
физа крыс, предварительно получавших витамин В„, возрастает количество 
эозинофильного коллоида (Юлес, 1945; Юлес и Винклер, 1946, 1952). Весьма 
вероятно, что субстанция этого коллоида идентична с теми глыбами, которые 
находятся в протоплазме клеток. 

Активность клеток эндокринных желез характеризуется возникающими 
в протоплазме вакуолями, сморщиванием ядра и гомогенизацией ядерной 
субстанции. Часть клеток эндокринных желез отделяет свой инкрет по голо- 
кринному типу, т. е. они сами также становятся жертвами секреторной дея- 
тельности. 

Деятельность эндокринных эжелез находится под влиянием нервной систе- 
мы ( Генес, 1954). Несмотря нато, что это влияние в конечном итоге осуществля- 
ется симпатическими и парасимпатическими волокнами путем химических 
медиаторов, все же регуляция железистой деятельности индуцируется со 
стороны коры головного мозга. Воздействие психики на эндокринную дея- 
тельность общеизвестно. Здесь только укажем на возникновение базедо- 
вой болезни вследствие психических переживаний и на прекращение или 
преждевременное появление менструации под влиянием психических фак- 
торов. В отправлении корковых импульсов большое значение имеют не 
только психические, но и афферентные сензорные раздражения. Так, 
световое раздражение, поступающее через глаза, идет по зрительным волок- 
нам в таламус, отсюда по таламо-кортикальному пути передается на кор- 
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тоянного светового раздра: 
на его работу. Птицы под влиянием я и в такие о рожадт и жения 
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ре о Раднот и сотрудников (1956), свет также влияет на 
адпочечников. ся ы 

а ре эндокринными железами и центральной нервной системой 
двусторонняя: не только эндокринные железы находятся под управлением 
нервной системы, но и деятельность эндокринных желез оказывает обратное 
влияние на центральную нервную систему, а именно на кору головного 
мозга (Генес, 1953). Под влиянием психических переживаний может насту- 
пать атрофия яичек, с другой стороны, отсутствие работы яичек влияет на 
психику евнухов. Гормоны действуют на нервную систему отчасти через 

кровеносную систему, отчасти непосредственно нервным путем. : 
Эксперименты с полным удалением отдельных желез или подсадкой их 
указывают на некоторую независимость эндокринной системы. Работа экс- 
плантированной железы только сходна с работой железы, не лишенной своих 
нервных связей, но никогда не идентична ей. Отделение ею гормонов коли- 
чественно отстает от нормальной железы и не приравнивает свою работу к 
ритму жизнедеятельности. Пересаженные в переднюю глазную камеру 
обезьянам (Марки, 1940) куски матки стали кровоточить под влиянием под- 
саженных в их близости кристаллов эстрина, но не менструировали. Эндо- 
кринные заболевания не тождественны с усиленной или пониженной работой 
отдельных желез. Эти заболевания представляют собой расстройства состоя- 
ния равновесия, сложенного из парциальных состояний равновесия, в котором 
количественные отклонения представляют собой важный, но не исключи- 
тельный фактор. Напрасно яичники отделяют в достаточном количестве 


эстрин и прогестерон, если они в несоответствующее время действуют на 
слизистую оболочку матки. И бесполезно 
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всей вероятности, нигде не постигает столько 


осуществляет од; 
простым или не 


30 












гормонального воздействия на 
анных эндокринными железами 
-метаболическое 


Однако нам известен и косвенный способ 
эндокринные железы. Большая часть выработ 
гормонов изменяет химический состав крови (гормоно 
действие). 

Постоянство химического состава крови является р 
состояний парциального равновесия. В поддержке состояния равновесия 
играют роль эндокринные железы антагонистического действия. Если ост- 
ровки Лангерганса отделяют инсулин, то снижается содержание сахара в 
крови. Снижение содержания сахара в крови вызывает отделение адрена- 
лина, который путем мобилизации гликогена печени снова повышает уро- 
вень сахара, что в свою очередь усиливает отделение инсулина- 

В отношении воздействия на деятельность эндокринных желез нам сле- 
дует запомнить следующие три правила: 1. Разрушение периферических 
эндокринных желез, находящихся под влиянием тропгормонов, или прекра- 
щение их деятельности не только усиливает специфическую тропфункцию 
передней доли гипофиза, но и усиливает все те функции, которые вырабаты- 
ваются одним определенным видом клеток. 


езультатом сложных 


Такое наше понимание противоречит тому установлению Селье (1947), по которому 
в случае стресса наступает сдвиг в работе передней доли в пользу адренокортикотропного 
гормона, что означает усиленное отделение кортикотропного гормона в то время, когда, 
например, выработка гонадотропного гормона уменьшается. На основании наших экспе- 
риментов (Юлес, 1940, 1942), одновременно с усилением выработки кортикотропного гор- 
мона усиливается отделение фолликулостимулирующего гормона (ФСГ), выработанного 
также базофильными клетками. 


2. Гормон, введенный в большом количестве в организм, вызывает без- 
действие замещенной железы. 

3. Гиперфункция, вызванная гиперплазией или опухолью одной из пар- 
ных или множественных эндокринных желез, вызывает атрофию и бездей- 
ствие других. Тяжелые последствия этого мы видим и в настоящее время, 
в случае карциномы или аденомы коры надпочечников, когда после удаления 
опухоли у больного возникают признаки тяжелой недостаточности коры 
надпочечников из-за атрофии надпочечника другой стороны. 

Среди факторов, влияющих на деятельность эндокринных желез, мы 
должны подчеркнуть витамины, связь которых с эндокринной системой 
является двухсторонней (Юлес, 1948): 1. Некоторые витамины влияют на 
работу отдельных эндокринных желез: например витамин А тормозит работу 
щитовидной железы (МэкКеррисон, 1923, Беласко и сотр., 1940 и другие). 
Витамин В, усиливает работу эозинофильных клеток передней доли гипо- 
физа, тормозя одновременно работу базофильных клеток (Юлес, 1942, 1943, 
1945, Юлес и Винклер, 1946, 1952), и этим путем оказывает как бы гормо- 
нальное воздействие. Подчеркиваем, однако, что гормоноподобное влияние 
витаминов чаще всего представляет собой фармакологическое воздействие, 
ибо для достижения эффекта требуются столь большие дозы их, которые 
при нормальных физиологических обстоятельствах в организм не попадают. 
2. Некоторые эндокринные железы способствуют превращению некоторых 
провитаминов в витамины. Таким образом, не только витамин А влияет на 
щитовидную железу, но и щитовидная железа в свою очередь способствует 
превращению каротина в витамин А. Фазолд и сотрудники (1933) доказали 
что молоко коз с удаленной щитовидной железой является желтым от 
большого содержания в нем каротина, но не содержит витамина А. Вопреки 
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этому, молоко нормальных коз не содержит каротина, но наряду с 
, 


ТИМ оно 
богато витамином А. 
Я а деятельность эндокринных желез н 

Механизм действия Иса мы в большой концентрации и ко неизве. 
стен. Давно известно, что витамин И МеЖутОчноЙ Доли ИТС Ом Сл 
надпочечников, в желтом теле и в передней и а что а аЧеНИе 
этого факта нам неизвестно. Кажется интересным то 0 , витамин С рас. 
полагается именно в тех клетках коркового слоя „надпочечников, которые содержат в 
себе 17-кетостероид. Жиро и сотрудники (1934) доказали, что наличие витамина С тре. 
буется для синтеза гормонов корой надпочечников, Сейерс и сотрудники подтвердили 
этот факт. Наличие некоторой до сих пор нераскрытой связи между витамином С и 
стероидами подтверждается тем обстоятельством, что содержание витамина С в Желтом 
теле параллельно содержанию в нем прогестерона; когда желтое тело начинает атрофиро- 
ваться, содержание витамина С в нем уменьшается. Взаимосвязь витамина О с околощито- 
видными железами доказывается тем, что при рахите околощитовидные железы увеличи, 
ваются и проявляют признаки гиперфункции, но витамин снова нормализует их. Воздейст- 
вие витамина Е, оказанное на гонады и на переднюю долю гипофиза, подтверждается 
многими экспериментальными данными: яичко животных, не получавших с кормом витами- 
на Е, атрофируется, в их гипофизе можно обнаружить кастрационные изменения, иу них 
усиливается выработка фолликулостимулирующего гормона. По мнению некоторых, вита- 
мин Е является синергистом прогестерона. 


Новые исследования Юдеса, Сатмари, Холло и Сусекара (1954) указывают 
на неизвестные до сих пор связи гормонов и системы энзимов, благодаря кото- 
рым гиалуронидаза противодействует усиливающему обмен веществ влиянию 
тиреотропного гормона. 

Среди факторов, влияющих на деятельность эндокринных желез, мы 


от соответствующего содержания кото- 
рых в крови зависят нормальные клеточные функции. Гормоны благодаря 
ств, помимо прочего, обеспечивают и 
тройство ионного равновесия в свою 
екоторых эндокринных функций. Если 


ается, например при почечной недоста- 
точности, тогда околощитовидные железы 


т Навлива равновесие, расстроенное 

- Г ипофункция околощитовидных желез 

ОЙ о И кальция в сыворотке, что приводит к усилению 

Р уд и и клинически — к тетании. Это патологическое состоя- 
ние исчезает не только под ВЛИЯНиИ 


ы ем паратогормона, но и каль ия — без 
прекращения вредной деятельности ан > оеаыы 


я ание адре ‹сина расстраи- 
вается. Кетогенный пищевой рац дреналина и тироксина расстра 


ион сильн ет деятельность 
базофильных клеток гипофиза (Юлес, 1940 1942) тер а 
, . 
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Эндокринные железы вырабатывают гормоны, иэти гормоны проявляют 
свое влияние в различных органах и тканях (Его1озогоапе, {агоей огбап, 
огоапе тбсерфеиг, еМесфог). ы 

В связи с выработкой гормонов и реактивностью периферических 
клеток возникает много важных проблем, ожидающих разрешения. 


СИНДРОМ «ЗЕАВВ!СНТ ВАМТАМ» 


Тот факт, что в эффективности гормонального воздействия периферия 
играет решающую роль, подтверждается не только основанными на аналогии 
размышлениями, но и наблюдениями над животными и отчасти над людьми. 
Известно, что один из видов карликовых петухов (Зеармев{ Ватат) имеет 
серое оперение, наподобие курицы, несмотря на то, что его яичко вырабаты- 
вает такое же андрогенное вещество (тестостерон), как и улюбогодругого вида 
петухов. Значит, причина серого оперения кроется не в гормоне, а В рецеп- 
торном органе, т. е. в самом оперении, которое не в состоянии реагировать 
обычным способом на воздействие нормального гормона. Такое явление назы- 
вается синдромом Зеабтет Ватшат. В гормональном воздействии реактив- 
ность периферии, иными словами компетенция ее, играет решающую роль. 
Многочисленные примеры синдрома ЗеабиеВ{ Вапат можно найти и у 
людей. Общеизвестно, что у китайских мужчин редкие усы и бороды. 
Нередко встречаются мужчины, бреющиеся только раз в неделю, хотя о 
хорошей деятельности тестостерона говорит, например, нормальное развитие 
наружных половых органов. Ш. Кораньи в своих лекциях часто указывал 
на значение эндокринной периферии. 

На регуляцию процессов обмена веществ центральная нервная система 
влияет не только посредством эндокринных желез, но и путем изменения 
реактивности периферии. По данным исследований Мансфельда и Мюллера 
(1913), отложение жиров на денервированной конечности подопытного живот- 
ного больше, чем на здоровых конечностях. Такой эксперимент решающим 
образом доказывает, что реактивность периферии определяется не только 
генетическими факторами. Реактивность периферии определяется еще дру- 
гими гормонами и химическими веществами. Прогестерон более интенсивно 
действует на слизистую оболочку матки, если предварительно дается фолли- 
кулярный гормон. 


СУДЬБА ГОРМОНОВ В ОРГАНИЗМЕ 


О судьбе гормонов в организме нам известно мало. Часть утилизируется, 
часть выделяется. Это последнее обстоятельство важно с двух точек зрения: 
1. Их обнаружение и количественное определение можно использовать 
с диагностической целью. 2. Так как при определенных обстоятельствах 
организм может выделять с мочой большое количество гормона, моча может 
стать источником производства некоторых гормональных препаратов. 

Тронгормоны связываются с клетками реагирующих органов, как это 
уже доказано гистохимическими методами исследования в отношении неко- 


торых гормонов. 
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я видоизменению и по ходу достижения реагирун 

з организма. Об одном способе ВИДО- 
нии с белками, уже говорилось. Роль печени в инакти. 
веществ известна. На «детоксикационное» действие 
дов указывает то, что частичное удаление печени 
нальное и обезболивающее действие стероидов. В инактиви- 
щую роль играют ферментативные процессы (например, 


1 Ы подвергаютс е 
Рано, и во время выделения их и 
изменения, 0 соедине к 
вировании эстрогенных 
печени в отношении стерои 
усиливает гормо 
ровании решаю 
т пров выделяемый мочой, не всегда тождествен а выработанному 
эндокринными железами и попавшему в кровяное русло. 'гапример, проге- 


стерон выделяется с мочой в виде неэффективного прегнандиола. 


ДВА ТИПА СТРУКТУРЫ НЕВРОГОРМОНАЛЬНОЙ 
СИСТЕМЫ 


В отношении структуры неврогормональной системы мы не можем до- 
вольствоваться классификацией Кавадиаса, представляющей прогресс по 
сравнению с концепцией большинства авторов, но все же совершающей ту же 
ошибку, в которой Кавадиас обвиняет авторов, «обезглавивших» эндокринную 
систему на уровне ножки гипофиза. У него самого «обезглавливание» совер- 
шается уровнем выше, в гипоталамусе. Невроэндокринная система, однако, 
не заканчивается гипоталамусом, а связана — отчасти хорошо известными 
путями — с таламусом и другими подкорковыми центрами, а также с корой 
головного мозга. Кавадиас говорит о двух типах структуры невроэндокрин- 
ной системы: 1. церебропитуитарной и 2. цереброгландулярной. Церебропи- 
туитарная, по структуре неврогормональная система, по его мнению, имеет 
три центра: 1. церебральный центр, под которым он в основном понимает 
гипоталамус, 2. питуитарный центр (передняя доля) и 3. гландулярный 
центр, представляющий собой одну из периферических эндокринных желёз. 
а И структура неврогормональной системы отличается 
Я уитарного типа тем, что имеет только два центра: 1. церебраль- 

в (гипоталамус) и 2. гландулярный центр. 

неврогормональной системе, построенной по такому типу, отсутствует 


«пульт переключения», и имп 
} ульс от нервного цен = 
касаясь передней доли з аа ы 


— к периферической жел В р 
Кавадиа я р х езе. В этом подразделении 
са причиной недоразумений может стать то, что гландулярным 


О чаях является периферическая эндокринная железа, 
вырабатывает не м и передняя доля гипофиза. Передняя доля гипофиза 
лько тропгормоны, действие которых заключается в сти- 


муляции периферически 
х эндокринных с аль- 
ее. р желез, но вырабатывает и специаль: 


(печень, мышечная Са тв, проявляющие свое действие на другие органы 
ань, хрящи). Таким гормоном является гормон роста 


и различные диабет 
огенные факторы, до с 

его в Е 
В чистом виде. В отношении этих я монов передняя доля гипо. 


физа поп дних гормонов передняя доля гипо- 
р ребе Риферической эндокринной а 

служить Оно ны типа неврогормональной системы может 

три центра: 1. гипоталамическ а нет 

янием гипоталамического и центр, 2. передняя доля, которая под вли- 

Хх мула вырабатывает тиреотропный гормон, и 
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Рис. 4. Церебропитуитарный и цереброгландулярный типы 
структуры неврогормональной системы 


3. щитовидная железа, вырабатывающая под влиянием тиреотропного гор- 
мона тироксин, вернее, тиреоглобулин. Примером цереброгландулярного 
типа построения неврогормональной системы служат адреномедуллярная и 
инсулинарная системы, к которым стимул идет непосредственно по путям 
нурова!ато-аЧгепотеди аз, вернее, Буро{ва!ато-рапсгеа си. Значит, 
два центра этой системы располагаются в гипоталамусе и мозговом веществе 
надпочечников, вернее — в гипоталамусе и островках. К этому же типу 
относится система гормона роста или фиона со своими центрами в гипотала- 
мусе и передней доле. 

Ошибка этой концепции Кавадиаса заключается в том, что в ней отсут- 
ствует не только «голова», но и «хвост». Эндокринная система не ах 
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мусом, а внизу периферически расположенной энд, 
ботанные периферическими эндокринными железауу 
казывают влияние на самые различные органы и 


ткани. Эндокринные симптомокомплексы проявляются в этих реагирующих 

з ледует эндокринную систему дополнить И В Нижнем 
У = ьсов решается во вн 
направлении. Судьба невроэндокринных импул р утрикле- 
точных энзиматических системах клеток периферии, и тот не что 06 этих 
процессах нам мало известно, еще не дает права пренебрегать «перифе- 
рией», если речь идет о неврогормональной системе. 

Таким образом, неврогормональная система дополняется следующим 
образом: 1. Церебропитуитарный тип структуры имеет центры, расположен- 
ные на 5 уровнях: 1. Кора, которую в настоящее время еще нельзя считать 
четко отграниченным центром в топографическом смысле слова. 2. Подкорко- 
вый центр, локализующийся в основном в гипоталамусе. 3. Передняя доля 
гипофиза со своей системой тропгормонов. 4. Периферическая эндокринная 
железа. 5. Клетки реагирующего органа (рис. 4). 

ПП. Цереброгландулярная система отличается от вышеизложенной системы 
отсутствием одного центра: питуитарного или периферического железистого 
центра. 


вается вверху гипотала 
кринной железой. Выра 
собственные гормоны 0 


0 НЕВРОЭНДОКРИННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
ВООБЩЕ 


Уравновешенное состояние процессов обмена веществ обеспечивается 
р ом о рот 
и, тм м О вследствие какого-либо патологи- 
а НЫСТУНАЕ ий а равновесие обмена веществ и на первый 
которого большое значен РИ НОЕ ЗАО НКновении 
рам. На основании ГО придается количественным гормональным факто- 
левания на гиперфункци о понимания авторы разделяют эндокринные забо- 
стенические) ее (стенические) и гипофункциональные (гипо- 
правильно. Акромегалия ле с дидактической точки зрения безусловно 
гипофиза, но возникают 1 олезнь Кушинга связаны с гиперфункцией адено- 

у кают не только в результате этого. Уже здесь, говоря о 


речь идет о частичной гипе надо в качестве уточнения добавить, что 
мы обязаны ответить на О передней доли. В связи с акромегалией 
в одном случае вызывает ИО ему гиперфункция эозинофильных клеток 
почему встречается ак акромегалию, а в другом — гигантизм, и, далее, 
кового аппарата а молодого возраста. Гипофункция остров- 
диабет является гипоф и О диабету. С точки зрения островков 
ней доли гипофиза и. циональным заболеванием. Гиперфункция перед- 
пофиза диабет является РАДИ значит, с точки зрения аденоги- 
В пользу того, что нельзя ерфункциональным заболеванием. Это говорит 
зрения отдельных ее: она эндокринные заболевания с точки 
симптомокомплексы кринные заболевания представляют собой 


возни З 
наступлении которых горо В вследствие расстройств равновесия, в 
играют роль важного, но не исключительного 


и не всегда р 
ешающег 

функции оао В Помимо эндокринной гиперфункции и гипо- 
Оцефункции, и и о на применении понятия эндокринной 
й ни понимают выработку (при патологических 






































‹ ющимся 
условиях) эндокринными железами гормонов с составом, отклоняющ 


от нормального, несущих на себе ответственность за не ст 
рых заболеваний. Хотя теоретическая возможность такого вз 22 
основания, на сей счет даже имеются экспериментальные данные, —_ т 
гипертиреозе в молекуле тиреоглобулина соотношение тироксина, де я 
розина и дийодтирозина отклоняется в сторону тироксина, — что о 
ждает возможность дисфункции, все же из-за недостатка решающих под 
тверждений более правильно отвергнуть понятие дисфункции. Впрочем, 
выражение дисфункции, в отличие от классического понимания, использу- 
ется многими авторами в симптоматологическом понимании, как в случае, 
когда при каком-либо эндокринном заболевании одновременно с признаками 
гиперфункции наблюдаются и признаки гипофункции. О гипофизарной 
дисфункции говорят, например, когда одновременно с глазными проявле- 
ниями базедовой болезни наблюдается нормальный пульс и больной полнеет. 
В таких и подобных им случаях речь идет обычно 0 гипоталамо-гипофизар- 
ных заболеваниях или о частичной гипер- или гипофункции передней доли, 
и выражение дисфункции скрывает лишь незнание патомеханизма. 5 

Если тиреотроп-тироксинная система гиперфункционирует по какой- 
либо причине, то усиливаются процессы обмена веществ, что клинически 
проявляется гипертиреозом. Патологический процесс может брать свое 
начало на любом уровне (от любого центра неврогормональной, в данном 
случае тиреотроп-тироксинной системы), результат на периферии будет 
всегда один и тот же, заболевание клинически будет одно и то же. Под 
влиянием больших психических травм, материальных потерь, значит под 
корковым влиянием, вся тиреотропная система начинает гиперфункцио- 
нировать: развивается базедова болезнь. В этом случае исходным местом 
является корковый центр. В 1951 году, в 1-ой будапештской терапевтической 
клинике находилась на лечении больная, у которой в связи с энцефалитом 
появились тахикардия, тремор, экзофтальм, значительное исхудание и поте- 
ние с психомоторным беспокойством, наступающим приступообразно, и также 
с приступообразным прогрессированием экзофтальма. По данным вскрытия, 
диэнцефалон был полон точечными кровоизлияниями и очагами размягчения. 
Гипертиреоз в данном случае исходил из диэнцефалического центра. Исход- 
ным местом базедовой болезни в климактерическом периоде обычно является 
аденогипофиз (питуитарный центр). При десятилетиями существующем зобе 
щитовидной железы постепенно может развиваться гипертиреоз. Такая 
форма гипертиреоза, токсическая аденома, возможно, берет свое начало в 
периферическом гландулярном центре. И, наконец, следует упомянуть о том, 
что, как отмечал в своих лекциях Ш. Кораньи, причиной гипертиреоза не 
всегда является усиленная выработка гормона щитовидной железой, могут 
быть и клетки сверхчувствительны к тироксину, выработанному в нормаль- 
ном количестве. Хотя доказать базедову болезнь такой «тканевой» формы 
до сих пор не удалось, исключить возможность ее нельзя, тем более, что 
в отношении околощитовидных желез Албрайт и его сотрудники (1942) 
описали заболевание, в возникновении которого основную роль играло изме- 
>. реактивности периферии. 

ажное правило: к заболеванию, возникшему на 

ное заболевание), всегда присоединяются ее ая и ии: 
циальной деятельностью и топографией исходных центров. При ый 
мянутом диэнцефалическом гипертиреозе у больной наблюдались о 
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Е При базедовой болезни в климактеричес. 

Иства водного обмена. о: 
больные жалуются на прилив крови, вырастание бороды, на о 
период Эти «побочные симптомы» имеют решающее значение в ди фе 


бые усы. Е - 
нью диагностике заболеваний, исходящих из разных уровней той 


й системы. 
же неврогормональной сис 
ри разделяет эндокринные заболевания на две большие группы: 


1. первичные, или гландулярные заболевания (их можно называть перифери- 
ческими гландулярными) и 2. церебропитуитарные, или цереброгландулярные 
заболевания, при которых вся неврогормональная система работает уси. 
ленно или пониженно. Уже было сказано, что и при гландулярных заболе. 
ваниях изменяется не только та часть работы, которая связана с железой 
периферии. Безусловно важно, далее, чтобы мы смогли в случаях церебро- 
питуитарных или цереброгландулярных заболеваний выделить из «церебраль- 
ной» части «корковую» или хотя бы «подкорковую». 

В дальнейшем мы стараемся избегать выражения «первичное гландуляр- 
ное» заболевание и вместо него используем выражение периферическое 
гландулярное или просто гландулярное заболевание, так как доказательства 
первичности гландулярных заболеваний покоятся на шатких основах. 


этиология НЕВРОЭНДОКРИННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 


В этиологии невроэндокринных заболеваний могут встречаться все те 
патологические процессы, которые известны из патологии как болезне- 
творные факторы. 

1. На этиологическую роль психических факторов в возникновении 
эндокринных заболеваний мы уже указали. Нервное перенапряжение, 


Е эндокринных заболеваний. Только сейчас мы начинаем пони- 
значение часто повторяющихся небольших травм головного мозга 


и диабет и т. д.). Эндокринотропность возбудителя паротита 

рые Рабстройства кровообращения могут причинять тяжелые 

течениями оды ее Трудные, сопровождающиеся большими крово- 

аденогипофива и олии послеродового периода, кровоизлияния, некрозы 
рают важную роль в этиологии болезни Симмондса. 

лова а повреждения также могут вызывать эндокринные забо- 
апример, отравление окисью углерода через диэнцефалон). 
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6. Питание может различными путями вредно воздействовать на невро- 
эндокринную систему: уменьшенное в количественном отношении питание, 
которое почти всегда недостаточно и в качественном отношении (авитаминоз), 
может расстраивать работу всей невроэндокринной системы, обычно через 
аденогипофиз. Голодание, которое сначала только В «функциональном» отно- 
шении вредно действует на переднюю долю гипофиза, вскоре приводит к 
необратимому анатомическому повреждению последней и вызывает болезнь 
Симмондса. Недостаток некоторых витаминов вызывает гипофункцию одной 
эндокринной железы и гиперфункцию другой (токоферол —> атрофия яичка > 
гиперфункция передней доли гипофиза). Влияние пониженного питания на 
эндокринную систему зависит от продолжительности голодания. В то время 
как длительное голодание подавляет работу аденогипофиза, кратковремен- 
ное голодание или питание, богатое жирами, являются сильными раздражи- 
телями большинства функций передней доли (Юлес, 1940). Гот и сотруд- 
ники (1955) доказали, что аминокислоты стимулируют работу гипофиза. 

7. Опухоли могут вызывать эндокринные заболевания различным спосо- 
бом. Любая опухоль подавляет деятельность того органа, в котором или 
вблизи которого она развивается. Таким образом, опухоль, развивающаяся 
в эндокринных железах, может подавлять деятельность данной железы и 
после возможного начального возбуждения приводит к гландулярной 
гипофункции, что дает начало целому ряду компенсаторных механизмов. 
Особое место среди прочих опухолей занимают опухоли с эндокринной 
функцией. Начиная с простой гиперплазии, включая сюда и аденомы, могут 
встречаться все переходные формы, вплоть до самого различного типа зло- 
качественных опухолей, которые все могут вызывать гиперфункциональ- 
ные эндокринные заболевания. 

8. Фактор наследственности. Есть люди, у которых невроэндокринная 
система, вернее, в её рамках определенная неврогормональная система, 
наследственным образом развита слабее или же, наоборот, реагирует более 
чувствительно на внешние раздражения. 

Бывает, что человек рождается не только с более слабой и неустойчивой 
неврогормональной системой, но и с действительно больной железой. Ребе- 
нок может родиться с гипотиреозом, если мать страдала гипотиреозом. Этот 
факт сам по себе еще не доказывает наследственную природу гипотиреоза. 
Если больная с гипотиреозом во время беременности подверглась лечению 
йодом, тогда щитовидная железа ее ребенка может развиваться нормально. 
Этот пример показывает, насколько нужно быть осторожным в «геногенети- 
ческом» обозначении какого-либо заболевания. 

Чем раньше оказывает свое влияние на зародыша вредный регулирую- 
щий фактор передачи по наследству, тем глубже будут поражения невро- 
эндокринной системы. Воспитание ребенка, рожденного с простым гипоти- 
реозом, не представляет трудностей при надлежащей субституционной тера- 
пии. В тех случаях, когда неполноценный фактор передачи по наследству 
начинает рано проявлять свое воздействие, к эндокринному заболеванию 
присоединяются тяжелые нарушения умственных способностей из-за плохой 
дифференциации нервной системы. Они не поддаются субституционной тера- 
пии. Болезнь Фагге (= спорадический кретинизм — врожденная микседема) 
сопровождается, с одной стороны, недостаточностью гормональной системы 
щитовидной железы, с другой — отсталым или неправильным развитием коры 
головного мозга и поэтому только отчасти поддается лечению препаратами 
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й ь ературны 
або ваниен препубертатного периода. По литературным данн 
кринным за ь 


ь 5] 
ный материал (гены) передачи по БЛИЖ ой 
в. ию синдрома Лауренс—Мун—Бидля, пр Свое 
вы их этапах зародышевой жизни, в результате чего воз. 
сре 8 а много раз комплекснее адипозогенитальной дистрофии 
к ие дефектами. Разграничение этих «глубоко конститу- 
заболе от истинно невроэндокринных болезней имеет 
Ц 


особое значение с точки зрения прогноза. В а" 
водим случай адипозогенитальной я Ур ее у и 
ствие токсоплазмоза во время внутриутробной ж - и, 
больного привело бы к порокам развития, тогда не: т 
заболевания от синдрома Лауренс—Мун—Бидля. Нел а ; 
денное заболевание — еще не наследственное заболевание! В 

9. Новейшие исследования указывают на то, что в и м 
кринных заболеваний процессы автоиммунизации могут и рат р 
роль, как, например, в патогенезе болезни Хашимото и т и р 
1956; Дониах и сотр., 1957; Гауди и сотр., 1957; Андерсон х 


СсимптомАТОЛОГИЯ НЕВРОЭНДОКРИННЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ 


Для общей симптоматологии невроэндокринных заболеваний ера 
пестрота, что и естественно, если учесть всестороннее влияние ори. 
нальной системы на регуляцию всех процессов обмена веществ. оной 
всех жизненных процессов в организме является обмен т озываю- 
щий влияние на все органы и ткани. Именно поэтому чрезвычайно и 
провести классификацию признаков эндокринных расстройств с единой ре 
зрения. Признаки, вызванные расстройством морфогенеза, являются послед 
ствиями изменений, возникших в химическом составе крови. Значит, морфо- 


ы принципиально не отделимы от химического симпто- 
мокомплекса. Это же самое относится к психическим признакам. Клетки 
коры головного мозга наиболее чувствительны к изменениям химического 
состава крови, т. е. внутренней среды. Психический или ментальный синдром 
является результатом изменения обмена веществ и реактивности нервных 


клеток. Когда мы классифицируем симптомы невроэндокринных заболева- 
ний, мы обязаны знать, что 


В основе классификации могут стоять 1. внешнее 
проявление и 2. изменение химического состава тела, которые регистрируются 
нами отчасти с помощью органов чувств, отчасти с помощью исследований, 
как бы усовершенствующих наши органы чувств. О 
1. Большинство невроэндокринных признаков касается внешнего облика 
тела и как таковое доступно для физикального обследования. Может а. 
няться величина, форма тела и соотношение отдельных частей его, по кот з 
рым опытный гл лога мгновенно ориентируется. Могут наблю- 
Даться образова: Х местах тела, где при нормальных я 
гических о Хх не бывает. В других случаях ОлОуСтВИ 
их (напри ой подушки) изменяет внешний облик тела. 


аз эндокрино 
ния на таки 
бстоятельствах и 
мер, волос жиров 
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Другая группа симптомов касается поведения больных И складывается из 
двух частей: психической, или ментальной, и двигательной. Симптомы 0 сто- 
роны нервной системы могут быть не только психическими. Они одновре- 
менно указывают на реакции, следующие за психическим изменением. Вслед- 
ствие повышенного обмена веществ у больных базедовой болезнью изменя- 
ется не только психика, но и способ реакции (двигательное беспокойство, 
легкий плач), что отмечается эндокринологом, а часто и самим больным. 

Среди симптомов невроэндокринных заболеваний важное место занимают 
расстройства половой эжсизни, которые возникают рано и характерны для 
отдельных эндокринных нарушений. Особенно женская половая жизнь, 
из-за своей цикличности, требует очень точной и сложной координации, 
незначительное нарушение которой исключает возможность зачатия. Нару- 
шение равновесия невроэндокринной системы, впрочем, оказывает свое 
влияние на все системы органов: на аппарат кровообращения, органы дыха- 
ния, пищеварительный тракт, почечную функцию. В качестве примера при- 
ведем лишь нарушение сердечного ритма при базедовой болезни, брадипноэ 
и брадикардию при микседеме, анорексию при болезни Симмондса, симптомы 
обострения аддисоновой болезни, повторяющие картину острого живота и 
полиурию больных с несахарным диабетом. 

2. Нарушение равновесия неврогормональной системы, с одной стороны, 
влечет за собой изменения обмена веществ, с другой — само неврогормональ- 
ное расстройство является последствием изменения обмена веществ. Понятно, 
что невроэндокринные заболевания сопровождаются изменением структуры 
организма. Химические симптомы эндокринных заболеваний приобретают 
все большее значение в невроэндокринной диагностике. Химический анализ 
крови, мочи и прочих влаг тела не может отодвигать на задний план обсле- 
дование самого больного, которое не требует особого лабораторного обору- 
дования, но требует большого опыта и больших теоретических знаний. 

Здесь уместно говорить о понятии «плюригландулярных расстройств». 
Мы имеем право говорить о плюригландулярных расстройствах только в 
таких редких случаях, при которых нарушения возникают вследствие одновре- 
менного первичного заболевания, по крайней мере двух неврогормональных 
систем: например, если у одного и того же больного одновременно наблю- 
дается гипотиреоз и сахарный диабет. Впрочем, из-за сложных невроэндо- 
кринных взаимосвязей ни одно эндокринное расстройство не ограничивается 

одной эндокринной железой. Плюригландулярные симптомокомплексы, 
возникшие вследствие заболевания передней доли гипофиза, не причисля- 
ются к «плюригландулярным расстройствам», так как здесь речь идет не об 
одновременном, первичном заболевании нескольких эндокринных желез. 


СТЕРТЫЕ ФОРМЫ 


Клиницист-эндокринолог должен разыскивать, помимо классических 
форм эндокринных заболеваний, те формы заболеваний, бедные симптомами 
или проявляющиеся нерезко выраженными симптомами, которые могут 
быть связаны с нарушениями определенных эндокринных функций. Так 
рождаются те переходные формы заболеваний, которые стоят на грани здо- 
ровья и болезни, но уже переходят в заболевание. Умением распознавать эти 
формы отличались французские клиницисты. Помимо классической картины 
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УоПБазедом» мы познакомились с Т.Н. «малыми гипертиреоза. 
г УоПра живым темпераментом, блестящими глазами, говорящими 
О ЛвигающеИжяба быстро, у-которыж ро арии 
Крогу обнаруживало лишь умеренное повышение потребления 


«пегубзе 
ми», — СЛ 
скороговор 
обмена по 


ее время мы часто говорим о «легкой гипадрении» как о стер. 


той форме недостаточности работы коры и а В 
ческой и физической утомляемостью (невраст и. - 
емость, однако, в отличие от неврастении, ея > а Е а 
буждении, а днем, во время работы, когда А . ое. са ИТЬ 
работу из-за все усиливающейся утомляемости. Речь ид. худо- 
щавых, ворчливых людях, которые склонны к язве желудка и аллергическим 
признакам. х 

В связи со стертыми формами эндокринных заболеваний мы здесь укажем 
на две часто повторяющиеся ошибки. Легкие формы обычно представляют 
собой церебропитуитарные формы классических заболеваний, которые 
очень часто являются конституциональными, без тенденции к прогрессиро- 
ванию. Такое заболевание часто смешивается с началом соответствующего 
классического заболевания. Однако имеется существенная разница между 
этими двумя заболеваниями. Последнее мы обязаны рано диагностировать, 
ибо рано начатое лечение может удлинить жизнь больных или привести к 
полному выздоровлению. Вопреки этому, стертые формы не всегда требуют 
гормонального лечения. 

Вторая ошибка заключается в том, что диагноз стертых форм часто осно- 
вывается на остроумных, но поверхностных аналогиях и на кажущейся 
эффективности примененной терапии. Больной с миастенией также адинами- 
чен, как больной с недостаточностью коры надпочечников, но считать неко- 


торые формы миастении за стертые формы гипокортикализма — преувели- 
чение. 
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ООО. 


МЕТОДЫ СОБИРАНИЯ ДАННЫХ 


Любая диагностическая работа состоит из двух частей: аналитической и 
синтетической деятельности. Нарушение взаимосвязей жизненных процессов, 
с одной стороны, вызывает окалобы у больных, с другой стороны, приводит к 
таким изменениям в организме, которые могут быть обнаружены отчасти 
обследованием самих больных, отчасти исследованием выделяемых ими влаг 
и газового обмена. Аналитическая работа эндокринолога включает в себя 
собирание жалоб больных и объективных признаков, наблюдаемых на них. 
Часть жалоб больных носит чисто субъективный характер, являясь резуль- 
татом исключительно их личных ощущений, и врач при оценке этих жалоб 
может положиться лишь на рассказы больных. Другая группа жалоб 
носит объективный характер постольку, поскольку здесь речь идет о реги- 
страции признаков заболевания самими больными. Обоснованность этих 
жалоб может быть доказана с помощью различных способов. 

При выслушивании экалоб больного врач делает первый шаг непосредет- 
венного знакомства с больным. Вслед за этим следует обследование больного, 
целью которого является распознавание признаков, проявляющихся в раз- 
личных органах и тканях. Обследование больного предполагает знание физио- 
логической работы невроэндокринной системы и распознавание симптомов 
нарушенного равновесия, означающих невроэндокринное заболевание. 

Нельзя рассматривать невроэндокринное заболевание как болезнь одной 
железы, одного органа, оно всегда является результатом расстройства работы 
всего организма в целом. Поэтому мы сможем найти такие признаки со сто- 
роны различных органов и тканей, которые характерны для определенных 
невроэндокринных заболеваний. Эндокринолог систематически разыскивает 
эти совместно проявляющиеся симптомы, иначе симптомокомплексы, и свя- 
зыванием их, т.е. путем синтеза, добирается д0 распознавания диагноза 
эндокринных заболеваний. Разыскивать симптомы надо систематически. Каж- 
дый эндокринолог разрабатывает свою собственную систему обследования 

больных. Систематическое обследование лежит в основе тщательного 0б- 
следования, которое позволяет обнаружить малейшие симптомы. Неуме- 
ние обнаружить симптомы также приводит к неправильному диагнозу, как 
и ошибочная оценка симптомов. Специальная задача эндокринной диагно- 
стики заключается в разграничении таких заболеваний, которые возникают 
внутри одной эндокринной системы, значит имеют сходный симптомокомп- 
лекс, но происходят из разных уровней этой системы. Диагностическая 
работа эндокринолога отличается от работы других клиницистов тем, что 
благодаря сложным взаимосвязям встречает большое число возможных по- 
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ТАБЛИЦА 1 


Сводная таблица деятельности эндокринных экелез 





Название 
железы 


аденогипо- 


физ 


Название отде- | 


| ляемого гормона 


3. лютеотроп- 


5. тиреотроп- 


Главные функции 
железы 





Гипофунк- Гиперфунк- 
циональные циональные 
заболевания 





1. фолликуло- | 


стимулиру- 
ющий гор- 
мон 


2. лютеинизи- 
рующий гор- | 
мон | 


ный гормон 
(или про- 
лактин) 


4. адренокор- 
тикотропный 
гормон 


ный гормон | 


6. гормон ро- 
ста | 





3 гонадотропных 


Стимуляция функции 
эндокринных желез. 
Вообще способст- 
вует росту организма 


гор- 
мона являются бисек- 
суальными: у женщин 
способствуют созрева- 
нию фолликул, у муж- 
чин регулируют спер- 
матогенез 


У женщин стимулирует 
образование желтого 
тела, у мужчин дея- 
тельность интерсти- 
циальных клеток. Под 
их влиянием гонады 
вырабатывают соб- 
ственные гормоны 

Лютеотропный гормон 
играет роль в выра- 
ботке молока грудны- 
ми железами 


Адренокортикотропный 
гормон в основном 
стимулирует — выра- 
ботку корой надпоче- 
чников глюкокорти- 
коидов и 17-кетостеро- 
идов 


Тиреотропный гормон 
делает  щитовидную 
железу  гиперплази- 
рованной и стимули- 
рует выработку ти- 
роксина. Вызывает эк- 
зофтальм у растущих 
животных (может 
быть, это вызывается 
особым фактором — 
экзофтальмином) 


Гормон роста благодаря 
своему анаболическо- 
му влиянию на белки 
вызывает пролифера- 
цию хрящей, рост ко- 
стного скелета и мяг- 
ких частей 








| гипофизарный 





болезнь Ку- 
шинга 

гипофизарный 

гигантизм 

'акромегалия 

синдром Мор- 
ганьи 


карликовый 
рост 
болезнь 
Симмондса 
гипофизарная 
гипадрения 
гипофизарная | 
микседема 
евнухоидизм 
гипофизарный 
инфантилизм 

















] 
Гипофунк- | Гиперфунк- 
Название Название отде- | Главные функции ] циональные циональные 
железы ляемого гормона | железы | 


| — 
| заболевания 








]. аденоги- Обладает — диабетоген- 
пофиз | ным действием (конт- 
раинсулярное влия- 

ние) 


7. факторы 0об- | Различные факторы об- 
мена веществ мена веществ дейст- 
вуют отчасти на уг- 
леводный обмен и по- 
вышают уровень са- 
хара крови. Панкреа- 
тотропный фактор | 
снижает уровень са- 
хара крови. Кетоген- 
ный гормон действует 
на жировои оомен, 
повышает содержание 
| | кетоновых тел в кро- 
ви, повышает содер- 
жание жиров в пече- 
ни и усиливает спе- 
цифическое динами- 
ческое действие 0 
ков. «Сырые» экстрак- | 
ты обладают диуре- | 
тическим действием 





[= 


8. интермедин, | Существование интер- 
или мела- медина доказано у 
нофоротроп- всех позвоночных. 
ный гормон В общем играет роль 

в образовании пиг- 
| ментов и, возможно, 
| в адаптации сетчатки 


2. невроги- 1. вазопрессин | Контракция гладкой | несахарный заднедолевая 
пофиз 2. окситоцин мускулатуры (желч- диабет олигурия 
ный пузырь, не бере- (болезнь 
менная матка или Пархона) 
| матка в ранней стадии 
беременности, сосуды) 





ен | Задерживает диурез 


(2) (усиливает тубуляр- 
| ное обратное всасы- 
вание) 


4. липоитрин Противодействует тону- 
су и перистальтике | 
ых кишок. Сни- 
жает содержание жи- 
| | ров в крови 
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= | Гипофунк- тей ‘иперфунк 
—— н ы 
Главная функция о Циональные 
В Название отде- железы | 
ры ляемого гормона | заболевания 
м © ‹ис- | врожденная | гипертиреозы 
побу- мулирует все окис = 
3. щитовид- | 1. тиреоглобу ще — .- процессы | микседема | (базедова 
И лин (тирок- | организма. Способст- | микседема болезнь, | 
леза ыы ыы росту и диффе- | кретинизм | токсическая 
е тиронин Е ] 
= ренциации клеток аденома) 
р бек 9. ГАК 
2. термотири- | Усиливают распад б | ие" 
| е т 
ны (2) | ков и сгорание жи ыы 
| в рок 
у | 
3. миелотроп- | Усиливает всасывание | | 
| ный гор- декстрозы в кишечни- | 
мон (?) ' ке и гликогенолиз. | 
| Оба действия повы- | | З.анд 
шают уровень сахара | ные 
в крови. Усиливает рои 
специфическое дина- | | фол 
мическое действие бел- | ри 
ков. Повышает уро- | 
вень йода, связанно- ген 
го с белками крови ] | ЛЮ 
- | СЕ сте 
в: ь —Ю__= 
4. околощи- паратгормон Усиливает выделение | тетания | т ое я 
товидные фосфора путем тор- ЕЕ ая | “Аотвой |1 
железы | можения тубулярной | И оСтеи С9оЙ надь | ад 
ресорпции фосфора. | | (болезнь тени. | 
Повышает ‘уровень | |  Реклинг- КОВ 
кальция в сыворотке хаузена) 
и снижает уровень 
фосфора. Усиливает | 
деятельность  остео- | 
бластов. Снижает | 
нервную возбудимость ] 
г Е р - 
5. островки 1. инсулин С помощью инсулина | сахарный | гиперинсули- 
поджелу- способствует утили- | диабет НИЗМ 
дочной зации глюкозы тканя- | 
железы ми. В печени тормо- | | 
зит глюкогеногенез и | 
| гликогенолиз. Вслед- | ] 
ствие этих воздейст- 
’  вий снижает уровень | 
сахара крови 
2. глюкагон Глюкагон противодей- 
| (гипергли- ствует инсулину 
|  кемический 
гликогено- 
’  литический 
фактор) 4 и 
| 
а | ] 
3. липокаик (2)! Липокаик защищает пе- | т 
чень от ожирения (ли- м 
потроп) 
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4 | 
С | 
м, 
м, 
м 
ще } 








= 


'ИЗован- 
риброз- 
остеит 
ЗНЬ 
инг- 
на) 


улие 




















ы Гиперфунк- 
Название Название отде- Главные функции Не Виа ные 
железы ляемого гормона железы 
заболевания 
| 
6. кора над- 1. минерало- Поддержание равнове- 'аддисонова синдром 
почечни- кортикоиды сия электролитов. болезнь Кушинга 
ков дезоксикор- Усиление задержки синдром кортикогени- 
тикостерон натрия, воды и уси- Ватерхауз—|  тальный 
альдостерон ление выделения ка- Фридерих- синдром 
| лия сена преждевре- 
Катаболизм белков. менное поло- 
(действие глюкокор- вое созрева- 
тикоидов) | ние 
2. глюкокор- Увеличение содержания а 
тикоиды, на- |  у-глобулинов. Способ- а со- 
пример: гид- ствует иммунологиче- | зревание) 
рокортизон ским процессам и не- | женский псев- 
специфической защи- ы Е 
те организма ДОРЕНЯИР 
дитизм 
3. андроген- Вирилизация. Усилива- | | 
ные кетосте- ет рост волос у жен- | 
роиды щин на половых ор- | 
фолликулоид- ганах и на всем теле. | | 
ные (эстро- | Анаболический в отно- 
генные) и | шении белков (анд- 
лютеоидные рогены) 
стероиды | 
7. мозговой | 1. адреналин Симпатикомиметичес- нет пароксизмаль- 
слой над- кое действие. Адре- ная гипер- 
почечни- налин на сосуды дей- тония 
ков ствует различными | 
| путями: уменьшает | 
периферическое  со- 
противление, расши- | 


2. норадрена- 
лин (арте- 
ренол) 








ряет венечные сосу- 
ды. Повышает только 
систолическое давле- 
ние. 


тем усиления глико- 
генолиза. Усиливает 
окисление жиров, рас- 
пад белков и потреб- 
ление кислорода 


Суживает афферентные 
артериолы почек. Мо- 


билизует АКТГ (толь- | 


ко адреналин) 


Норадреналин увеличи- 
вает периферическое 
сопротивление. Повы- 
шает и систолическое, 


и диастолическое да- | 


вление 


Гипергликемизирующее 
действие его слабее, 
чем у адреналина 


4 Невроэндокринные заболевания 


Повышает уро- | 
вень сахара крови пу- | 
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Название отде- 


Главные функции 


Гипофунк- 
циональные 


Гиперфунк. 
Циональные 




















азвание железы = 
ры ляемого гормона — заббиевания а 
1 
| ъ РА 
| см. моз- см. мозговой слой см. мозговой слой над- 
8. и Г войной надпочечников почечников 
тельца | надпочечни- 
| ков 
9. фолли- 1. эстрон Вызывает пролифера- овариальный | гиперэстри- 
кулы 2. эстриол цию слизистой 060- | агенез низм; расст- 
яичника | 3. эстрадиол лочки матки. Способ- гипоэстринизм ройства мен- 
ствует регенерации | расстройства струации; 
эндометрия после мен- менструации аменоррея; 
струации. Задержи- | евнухизм гландулярная 
вает выработку фол- | аменоррея кистозная 
ликулостимулирую- климакс гиперплазия 
' щего гормона. Уси- таз$ ИБгоза 
|  ливает выработку лю- сузИса 
теинизирующего гор- 
мона. Способствует 
1  ороговению влагалище | 
| ного эпителия. Уве- 
’ личивает в размере | 
| наружные половые 
| органы. Развивает си- | 
стему молочных хо- 
дов в грудной желе- 
зе. Усиливает рост 
волос на лобке и в | 
подмышечной — впа- | 
дине | 
| 
10. я ] 
о т и ыы Вызывает секреторные гиперпроге- гиперпрогесте- 
ный изменения слизистой стеронизм онизм 
продукт его оболочки матки. Спо- о 2 ше! 
обмена ве- би -710- | Расстройства | согриз шефит 
ацеств: пре- и Ри прикрепле- менструации | регз15{епз 
я цевой клетки. | рзеидосуе$1 
нандиол) Уменьшает  подвиж < бе 
ы (ложная бе- 
ность — мускулатуры '  ременность) 
матки. — Развивает 








п 


альвеолярную сис- 





тему грудной железы 
оддерживает деятель- | 


| 
ность плаценты | 
| 














Название | 
железы | 








11. яичко 


12. плацента 





нк- 
|  гипобуню ^ | Геи 
Название отде- Главные функции | циональны 
ляемого гормона | железы | 
| | | заболевания 
ый | 
сто- 
1. тестостерон | Сперматогенез. Разви- евнухизм ви 
2. ингибин (?) вает наружные поло- | гиполеиди- опухоли со 
вые органы, прида- |  ГИЗМ сверхвири- 
точные половые же- | гипофункция ЕЩИЕЙ 
| лезы и вторичные по- | семенных | ЛИ В 
ловые признаки. Те- | канальцев я тб 
стостерон является | синдром Кли- мен ты 
раздражителем выра- |  нефелтера ловое Е 
ботки фолликулости- | климакс у зревани 
мулирующего гормо- мужчин 
на или гормона пе- | 
редней доли, стиму- 
лирующего семенные | 
| канальцы (пролан-А), | 
|  итормозит выработку | 
|  лютеинизирующего | 
| | или стимулирующего | 
| |  интерстициальные | 
| клетки гормона. (Ин- 
| гибин влияет на аде- 
|  ногипофиз противопо- 
' ложно.) Анаболичен | 
' в отноении белков. | 
Способствуетросту во- 
| лос на половых ор- 
ганах и на всем теле. 
Побуждает рост б0- 
роды и усов и способ- | 
ствует их дальнейше- | 
му росту 
| 
1. хориогонадо-| Орган питания и дыха- | сниженная | поздняя ток- 
|  тропин ния зародыша. Вы-| выработка семия бере- 
2. эстроген | водит продукты за-|  хориогона- менности 
3. прогестерон | родышевого  катабо- дотропина | (гиперхорио- 
4. 17-кетосте- |  Лизма. Вырабатывает или, при гонадотро- 
| _ роид | гормоны и энзимы, — нормальном пизм, гипо- 
| 5. кортико- важные для организ- содержании эстринизм 


4* 


стероид (?) 
6. АКТГ (?) 


ма матери и зароды- 
ша. Хориогонадотро- 
пин при ранней бе- 
ременности 
вует существованию и 
работе желтого тела 


способст- | 





его, снижен- | 


ная выра- 
ботка эст- 
рогена и 
прогесте- 
рона при- 
водит к 
аборту 


и гипопро- 
гестеронизм) 

хорионэпите- 
лиома 

пузырный 
занос 
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ий. Это требует более точных знаний основных процессов при оценке 
следствий. 


‹ ‹оВ. 
отдельных признако ься сознательно и преподавать ее нужно на осце. 


стике надо учит 
арии патологии. Прежде всего мы долины знать заболевание у 


потом диагностировать его. 


1. АНАМНЕЗ 


Выяснение анамнеза требует основательных знаний и большого опыта. 
Кроме этого, очень важно, чтобы врач сумел быстро расположить к себе 
больного. Решительное, но вместе с тем тактичное поведение нужно для того, 
чтобы больной откровенно рассказал нам все подробности своей жизни, 
Надо особенно подчеркнуть важное диагностическое значение хорошо со- 
бранного анамнеза. Поговорка: «хороший анамнез — уже половина диагноза» 
ни в Одной ИЗ клинических дисциплин не оправдывает себя так, как в эндокри- 
нологии. 

Анамнез состоит из индивидуальной, семейной и социальной частей. 

а) Индивидуальный анамнез. Собирание индивидуального анамнеза 


те. У больных базедовой болезнью: больные, занятые 
Можно говорить бе рассказывают, что они не в состоянии встать на стул. 
 КОВавает к в лы больных аддисоновой болезнью, которая при- 
сопровождается т т силение определенных эндокринных деятельностей 
опровождаюьн у = чением силы тела. Эти состояния, однако, регулярно 
начинает падать р ь а силы, если данная эндокринная функция 
мегалии и при гине Я людается при болезни Кушинга, гигантизме, акро- 
намии надо рассп и коры надпочечников. Поэтому, в случае ади- 
появления бе ня больных о том, не отмечали ли они у себя до 
Ункция вилочковой жа ино Крепкое состояние здоровья. Эндокринная 
ой железы еще неясна. Накапливаются данные, доказы- 
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наступающие приступами, могут указывать на более редкую, аллерги- 
ческую форму гемикрании, и, как таковые, они связаны с гипоталамо-гипо- 
физарной системой (гипофункция передней доли, Юлес, 1948, Юлес, Фёльди, 
Ромханьи и Сатмари, 1952). Постоянная, нестерпимая головная боль ука- 
зывает на ограниченный в пространстве процесс внутри черепа, прежде 
всего на опухоль и гидрокефалию. Обе могут привести к тяжелому нару- 
шению невроэндокринной регуляции. Утренняя тупая головная боль харак- 
терна для гипотиреоза, а пульсирующая головная боль — для гипертиреоза. 
При головной боли, локализованной в глазной впадине, всегда надо думать 
об опухоли гипофиза. Стягивающая головная боль в предменструальном 
периоде указывает на гиперэстринизм, неопределенная, неинтенсивная голов- 
ная боль с тошнотой — на гипооваризм. Само собой разумеется, что на осно- 
вании типов головной боли нельзя поставить диагноз. Пульсирующая 
головная боль может говорить как о сифилисе, гипертензивной энцефало- 
патии, так и о гипертиреозе. В случае головной боли такого характера эндо- 
кринолог обязан искать другие отличительные признаки. 

Кроме головной боли, эндокринные больные могут жаловаться и на 
другие боли. Очень часто обращают на себя внимание эндокринолога схватко- 
образные боли в животе при аддисоновой болезни или же при ее обострении. 
Больные с акромегалией, кроме головных болей, связанных с опухолью, 
могут жаловаться на тянущие боли в конечностях или на боли, соответству- 
ющие невралгии тройничного нерва. Больные с болезнью Кушинга жалуются 
на боль в спине, вследствие остеопороза, тогда как костные боли больных 
с генерализованным фиброзным остеитом могут быть связаны со спонтанными 
переломами. 

Субъективные экалобы в связи с питанием часто повторяются в рассказах 
эндокринных больных. Потерю аппетита обычно сопровождает плохое само- 
чувствие, но полная потеря аппетита с крайним исхуданием больного воз- 
буждает подозрение на гипофизарную кахексию. Некоторые процессы, свя- 
занные с диэнцефалитом, недостаточностью коры надпочечников, сопровож- 
даются выраженной потерей аппетита. Патологическая обжсорливость харак- 
терна для больных с повреждением серого бугра, гипертиреозом и сахарным 
диабетом. Чувство голода, особенно в отношении сахара, сопровождает 
гипогликемические состояния. 

Патологические процессы гипоталамо-гипофизарной системы часто сопро- 
вождаются и нарушением водного обмена, в связи с которым больные 
жалуются на экажду или же на отсутствие экажды. Нестерпимая жажда 
характерна для сахарного диабета. Общеизвестна жажда больных с сахар- 
ным диабетом, особенно если они выделяют большое количество сахара. 
Множественная миелома также сопровождается спонтанными переломами, 
но если одновременно со спонтанными переломами у больного имеется 
жажда и выделяется большое количество разведенной мочи, тогда возникает 
подозрение на вторичный гиперпаратиреоз. Отсутствие жажды наблюдается 
при болезни Симмондса или при чрезвычайно редкой гиперфункции задней 
доли гипофиза. 

Роль тироксинной системы в регуляции процессов сгорания в организме 
объясняет возникновение расстройств ощущения температуры в связи с 
заболеваниями этой системы, о которых больные рассказывают по-разном 
Больным с гипертиреозом всегда жарко, а больным с гипотиреозом а 

холодно. Страдающие болезнью Симмондса и аддисоновой болезнью также 


53 





д. Патологическое ощущение тепла при прилив, 
всегда Жал Г калобы женщин даже спустя несколько лет посль 
рее а лихорадки, связанный с патологическими процессами, 
климакса. Озно близи гипоталамического терморегулирующего центра 
имеющими место В иной вазомоторного центра» (Юлес, 1937, 1947). ‘ 
был назван нами «анг асто наблюдаются при заболеваниях гипоталами. 
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Нарушени когда патологическая сонливость также имеет 


го происхождения, У 
ето и бессонница. Больные базедовой болезнью часто страдают бес. 
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ются на холо 


сонницей. 
Гипоталамические опухоли, далее, опухоли гипофиза, растущие из турец- 


кого седла, а также внутричерепные кровоизлияния путем повреждения 
соответствующих черепных нервов и мозговых трактов могут привести к 
различного рода расстройствам чувств. У больных акромегалией сужение 
отверстий основания черепа могут привести к потере обоняния и вызвать 
глухоту. 

Объективные жалобы составляют большую часть жалоб со стороны 
больных с эндокринными заболеваниями. Большинство этих жалоб отно- 
сится к изменению внешнего облика больных. Быстрый рост указывает на 
эозинофильную аденому передней доли гипофиза, задериска роста говорит 
0 хромофобной аденоме или о краниофарингеоме. Если больной жалуется 
на то, что его рост продолжается за пределами обычного периода роста, 
мы думаем о гипогонадизме, тогда как при преждевременном прекращении 
роста мы подозреваем гипергонадизм или гиперфункцию коры надпочеч- 
ников. Больные быстро замечают патологическое удлинение конечностей 
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Жалобы на ожирение направляют внимание эндокринолога на нарушения 
невроэндокринной регуляции: на нарушение работы гипоталамо-гипофизар- 
ной системы, тироксинной системы и гонадов. Подчеркиваем, однако, что 
вряд ли имеется такая часть невроэндокринной системы, которая не играла 
бы роли в обмене жиров. 

Жалобы на исхудание могут являться ценными в диагностике определен- 
ных эндокринных заболеваний. Помимо степени исхудания мы должны 
обратить внимание и на его темп. Выраженное быстрое исхудание гово- 
рит о гипертиреозе, в то время как выраженное, но медленное исхудание 
указывает на болезнь Симмондса. Если больная жалуется на атрофию груд- 
ных желез, то в первую очередь мы обязаны думать о возможности вирилизу- 
ющей опухоли. 

Изменения внешнего покрова скоро замечаются больными, которые в 
связи сэтим обращаются к врачу-специалисту. Этот врач-специалист—обычно 
дерматолог, но всякий хорошо образованный врач должен знать, что если 
у больного кожа имеет коричневатый оттенок, то надо думать о возможной 
недостаточности коры надпочечников. Возможность эндокринной связи 
маточных пятен обычно затрагивается самими больными. То же самое каса- 
ется депигментированных участков кожи, окаймленных коричневыми участ- 
ками. Если больная жалуется на нарастающую в последнее время бледность, 
мы на равных основаниях можем думать как о расстройстве менструаль- 
ного цикла с патологическим генитальным кровотечением, так и о миксе- 
деме, болезни Симмондса и аддисоновой болезни. 

Больные с базедовой болезнью нередко обращаются к врачу из-за потения 
ладоней и подмышечной впадины. В случае подобных жалоб эндокринолог, 
исключая возможность туберкулеза, не может не считаться с возможностью 
поражения диэнцефалона. Если же больные жалуются на сухость кожи, 
эндокринолог прежде всего думает о микседеме. 

Если больные жалуются на «нечистую кожу», мы всегда должны думать, 
не скрывается ли за этим эндокринное заболевание. Гиперфункция передней 
доли гипофиза, точнее базофильных клеток, часто сопровождается гипер- 
функцией сальных желез, что путем закупорки пор приводит к возникнове- 
нию акнэ. Всем известно множество прыщиков на коже лица девушек во 
время полового созревания, страдающих гипооваризмом. В случае фурун- 
кулеза сам больной может заподозрить возможность сахарного диабета. 

Изменения роговых образований внешнего покрова часто причиняют 
жалобы больным. Аномалии роста волос могут более непосредственно указы- 
вать, но не исключительно, на нарушение адрено-кортикотропной системы. 
Прежде всего возбуждает подозрение на гиперфункцию коры надпочечников 
усиленный рост волос у женщин в тех местах, где волосы при нормальных 
условиях не растут, а также плешивость. Жалобы на гнездное выпадение 
волос заставляет больных обращаться к дерматологу, который, в настоящее 
время все чаще, направляет их к эндокринологу с целью выяснения возмож- 
ного эндокринного заболевания. Открытие гипофункции передней доли гипо- 
физа, скрывающейся за гнездной плешивостью, привело к новому методу 
лечения плешивости (Юлес, Сатмари и Рев, 1952). У больных, обращаю- 
щихся к врачу по поводу раннего поседения, опытный глаз врача часто нахо- 
дит признаки гипертиреоза. 

Отчасти сами больные, отчасти их родственники рассказывают о тех 
изменениях, которые наблюдаются в поведении больного за последнее время. 
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спокойство, необоснованный плач часто р Невыносим ое 
Нервность, беспок льного или его окружающих. Брач, встречаясь 6 


самого бо 
сони Е лагает гипертиреоз. Но он обязан знать, что любое 
таким: о 


„ки может возникнуть На эндокринной почве. Отсутствие 
ИамеНеНе К ание врача на гипотиреоз, в то время как 
инициативы обращае ь больных указывает на возможность гипертиреоза 
чрезмерная - (о надпочечников. Возбужденное состояние перед 
ны т Е гиперэстринизмом. Изменение психики у женщин 
не большей инициативы, сварливости ВЫЗЫВАЕТ и ео 
нкции надпочечников, а также синдроме Морганьи (Холло и Юле, 
р й 1955), хотя, по нашему мн 
1954; Юлес, Холло, Иеллинек и Синаи, ), , у мнению, 
изменение социального положения женщин в скором времени, безусловно, 
уменьшит диагностическое значение этого симптома. 

Часть жалоб в связи с поведением относится к изменению двигательных 
реакций организма. Больные с гипертиреозом не находят себе места. Больные 
с гипотиреозом жалуются на вялость. 

Половая жизнь, и в особенности циклическая половая деятельность жен- 
ского организма, требует очень точной корреляции невроэндокринной 
системы. Так как в регуляции участвуют многие органы, нарушения могут 
возникнуть с разных сторон. Поэтому в связи с невроэндокринными заболе- 
ваниями рано наступают расстройства менструального цикла, вызывая у 
больных много жалоб. Среди жалоб часто повторяются: прилив крови, воз- 
бужденное состояние, уменьшение либидо или же, наоборот, его усиление, 
невозможность зачатия, массивное или небольшое, редкое или частое и болез- 
ненное менструальное кровотечение. 

Мужчины жалуются на импотенцию различной формы и различной сте- 
пени выраженности. Об анамнезе половой жизни мы будем подробнее гово- 
рить в связи с анамнезом развития постнатальной жизни. 

Нарушения эндокринной регуляции проявляются в изменении работы 
различных систем органов. Изменяются кровообращение, дыхание, пищева- 
р самые разнообразные жалобы. Перечислить 
а. и — м невозможно, но и не нужно. Эндокринолог 

, рыми «терапевтическими жалобами» надо искать 
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о ис микс я ю 
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Жалобы больн 
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врача заключается в том’ и существенное с несущественным. Задача 
® к. ы найти в жалобах существенное и отбросить 
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хотят 0 них рассказывать. Обязанность врача при собирании анамнеза 
заключается в задавании таких вопросов, которые помогают выяснить 
заболевание. Нельзя, чтобы вопросы носили характер «перекрестного до- 
проса». Задача заключается не в том, чтобы осаждать больных вопросами, 
а в том, чтобы расположить их к себе, и тогда они под нашим руководством 
сами расскажут о себе. Особенно это важно при расспросе больных о нару- 
шениях половой жизни. 

Очень важно установить, когда начались калобы больного и в каком 
порядке в дальнейшем возникали новые экалобы. Мы должны всеми силами 
стараться достичь этой цели. 

Предыдущие заболевания могут играть важную роль в возникновении 
заболеваний, основанных на невроэндокринных нарушениях. После выясне- 
ния существующих жалоб мы должны интересоваться предшествовавшими 
заболеваниями. Целый ряд заболевани йвоспалительного характера, касаю- 
щихся центральной нервной системы или эндокринных желез, может 
стать причиной эндокринных расстройств, это особенно касается заболеваний, 
присоединяющихся к диэнцефалитам, главные признаки которых связаны 
с нарушением работы гипоталамо-гипофизарной системы. Многие чрезмерно 
выраженные формы ожирений, патологическое исхудание, нарушения вод- 
ного обмена, задержка физического и умственного развития могут быть свя- 
заны с предшествующим диэнцефалитом. Гумма или бугорок могут разрушать 
переднюю долю гипофиза и этим путем вызвать болезнь Симмондса; класси- 
ческая форма аддисоновой болезни — часто туберкулезное поражение над- 
почечников. Микседема может быть последствием предшествовавшего воспа- 
ления щитовидной железы. Стерильность может оказаться остатком гонор- 
рейного орхита. Эндокринотропность вируса паротита общеизвестна, и это 
обычно доброкачественное детское инфекционное заболевание может в 
будущем привести к неспособности оплодотворения. 

Опухолевые заболевания, выявленные при собирании анамнеза, могут 
быть связаны с эндокринным заболеванием, причиняющим настоящие жалобы 
больному. Например, метастаз злокачественной опухоли разрушает какую- 
нибудь эндокринную железу или повреждает соответствующую часть цент- 
ральной нервной системы. Но имеется и другого характера связь между 
эндокринными заболеваниями и образованием опухолей, ибо мы знаем, что 
патологическая эндокринная деятельность может дать начало образованию 
опухолей. Так, например, гиперэстринизм вследствие персистирующего фолли- 
кула может привести к возникновению Вурегое$ги5ти$ таз ИБгоза суз- 

са, значит — к преканцерозному состоянию. Связь персистирующего желтого 
телас образованием миом подтверждается несколькими авторами. Надо обра- 
тить особое внимание на гинекологические операции, проведенные ранее. На 
основании наших опытов, экспериментальных и литературных данных, мы 
предполагаем, что аллергические заболевания сопровождаются гипофункцией 
передней доли гипофиза. В связи сэтим мы считаем важным интересоваться в 
случае любых эндокринных заболеваний предыдущими или настоящими 
аллергическими признаками (астма, экзема, крапивница, вазомоторный 
ринит, гемикрания, эпилепсия). Аллергические проявления в определенных 
случаях могут говорить 0 гипофункции передней доли или гипадрении. 

Связь эндокринопатий с различными системами органов осуществляется 
всегда в двух направлениях: эндокринные заболевания могут вызвать изме- 
нения со стороны соответствующих систем органов, с другой стороны, забо- 
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нкции невроэндокринной систем 
Е бе и и = нервную "> 
се еже стой при недостаточности кровообращения 
тему и ми ее кислородное снабжение клеток всех органов. Цент 
ая пераная ети является особенно чувствительной - гипоксемичес- 
ким состояниям, что может лежать в основе центрального происхождения эн- 
докринопатий. Болезнь Симмондса часто возникает после родов с обильными 
кровотечениями. В случае тяжелого шока, при острых, лихорадочных забо- 
леваниях всегда надо помнить о возможности апоплексии надпочечников. 
Травмы отдельных эндокринных желез, но в большей части центральной 
нервной системы, могут привести к эндокринным нарушениям (Юлес, 1952), 
Многие авторы указывают на связь психических и физических травм и 
базедовой болезни (Шерешевский, Цондек и другие). То, что болезнь Сим- 
мондса может возникнуть под влиянием психической травмы, подтверж- 
дается нашим случаем и данными вскрытия. Иногда травмы центральной 
нервной системы причиняют глубокие изменения в жировом обмене. Это 
подтверждается и экспериментальными данными, и наблюдениями над 
повреждениями черепа (/Маделунг, 1904; Пурье, 1936; Штурм и сотр., 1942; 
Крюков и сотр., 1951). Давно известно, что несахарный диабет связан с по- 
вреждениями мозга (Клод Бернар, 1854; Ашнер, 1909; Укко, 1923; Алексеев- 
Бергманн, Балашкина, 1951; Ланецкая, 1951). Менее известна связь между 
травмой и сахарным диабетом. Здесь ссылаемся только на наблюдение 
Шапера (1873), которое равнозначно наблюдению укола Клод Бернара. В 
приведенном им случае повреждение (колотая рана) через глазницу дошло 
вплоть до левого края продолговатого мозга. Больной спустя три с половиной 
месяца умер от тяжелого диабета. 
Обычно сами больные указывают на связь случившейся травмы с имею- 
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Расспрос должен распространяться и на прием больными лекарственных 
препаратов, ибо имеются лекарственные препараты, вызывающие 306 и 
экзофтальм (тиоцианаты, резорцин и парааминосалициловая кислота). 
Неправильное применение половых гормонов может привести к расстрой- 
ствам менструального цикла. 

Всегда надо интересоваться профессией больного! Нельзя удовлетво- 
ряться тем, что наш больной — заводской рабочий. Женщины, работающие 
на некоторых химических предприятиях (например, смолоперерабатываю- 
щие предприятия), часто страдают от нарушений менструального цикла. 
У людей, находящихся в условиях микротравматизации (например, постоян- 
ные потрясения), может развиваться гипоталамический синдром (см. спе- 
циальную часть). 

После окончания расспроса насчет предыдущих заболеваний мы перехо- 
дим к той части собирания анамнеза, которая уже существенно отличается 
от обычного способа собирания анамнеза, применяемого в диагностике внут- 
ренних болезней: нашими вопросами мы шаг за шагом прослеживаем раз- 
витие постнатальной экизни больного. Постараемся тщательно узнать у са- 
мого больного или у его родителей все, что касается его физического развития. 
Выясним вес и длину при рождении. Диагноз некоторых нарушений разви- 
тия может решаться с помощью одного такого вопроса: если гигантского 
роста больной родился большим ребенком, тогда речь идет о спорадическом 
гигантском росте, значит он, собственно говоря, и не болен; если же он 
родился с нормальным весом и только позже стал быстро развиваться, 
он — гипофизарный гигант: значит, болен. То же самое относится к людям 
карликового роста. Чрезмерно большой вес при рождении, в соответствую- 
щем случае, говорит о гипотиреозе (а также о гипотиреозе матери). В других 
случаях на основании большого веса ребенка можно заподозрить диабет или 
предшествующее диабету состояние матери. Мы интересуемся тем, не поздно 
ли закрывались роднички у больного. На такой вопрос мать обычно дает 
точный ответ. Выясним, когда прорезались первые зубы, когда начал 
стоять, ходить, когда начали выпадать молочные зубы и какими вообще 
у него были зубы. Хотя физическое развитие в постнатальной жизни требует 
совершенной невроэндокринной организации, на переднем плане стоят гипо- 
таламо-гипофизарная система и тиреотропная-тироксинная система, так 
что при различных нарушениях физического развития мы должны ис- 
кать неправильность функции этих систем. 

Мы интересуемся быстротой роста ребенка. Хотя в невроэндокринной 
регуляции роста под руководством центральной нервной системы участ- 
вуют все железы внутренней секреции, все же несомненно решающую роль 
играет гипоталамо-гипофизарная система. Быстрый темп роста говорит о 
гиперфункции передней доли гипофиза. Задержка роста, наоборот, говорит 
о гипофункции гипофиза и щитовидной железы. 

Отсутствие контроля над сфинктерами мочевого пузыря и прямой кишки 
является характерной особенностью раннего детского возраста. Ночное 
недержание мочи при нормальных условиях прекращается к концу 2-ого 
года постнатальной жизни. Если оно продолжается в более позднем детском 
возрасте, то кроме чисто психических или нервных факторов в этом могут 
играть роль и невроэндокринные причины. Нельзя забыть расспросить 
родителей и об этом! Мы сможем получить важные данные относительно 
гипофункции гипоталамо-гипофизарной и тиреотропной-тироксинной систем. 
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наблюдениям, дети, страдающие от адипозогенитальной дистр. 

По нашим наб. я неспособны держать мочу ночью. Запоры в грудном Возрасте 
фии, долгое время нес врача на возможность гипотиреоза. 
обращают ие следует тщательно выяснить умственное Разви- 

При со пы — развитие). Мы интересуемся у Родственников 
С м льно появления первых признаков интеллекта. Когда 
ольной начал говорить: в нормальное время или поздно. - последнем 
случае предполагаем нарушение тиреоидной деятельности. Относительно 
умственного развития можно делать выводы на основании успеваемости 
в школе. Нельзя пренебрегать теми замечаниями родителей, которые имеются 
в их ответах на такой вопрос: «понятливый, но ленив» или «учиться он мог 
бы легко, но невнимателен». Общая успеваемость не дает верной картины 
умственного развития ребенка, так как в случае слабой общей успеваемости 
он может отличаться в отношении отдельных предметов. Мы всегда должны 
интересоваться тем, что ребенок больше любит, играть или читать. Отсут- 
ствие способности концентрировать внимание часто встречается при адипо- 
зогенитальной дистрофии. Живой интеллект может говорить о гиперфункции 
передней доли гипофиза, а также о гиперфункции тиреоидной системы и 
коры надпочечников. Вялость говорит о тиребидной гипофункции, игривость 
подтверждает возможность гипофункции передней доли гипофиза и щито- 
видной железы. Отсутствие инициативы также может подтвердить диагноз 
гипофункции гипофиза или щитовидной железы. 

Чувство коллектива рано п 
с уравновешенной психикой < 
ется к первому коллективу вне семьи: к коллектив 
Некоторые заболевания гипоталамуса (опухоли, воспалительные процессы) 
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нарушения цикла. Эти данные дают более достоверные сведения, нежели 
анализ гормональных уровней. Когда начались менструации, через какие 
интервалы они чередуются, сколько дней длится кровотечение, насколько 
оно обильно, имеются ли сгустки запекшейся крови (крошковатое кровоте- 
чение), сопровождается ли менструация болями, изменился ли характер 
менструаций? — все эти вопросы могут иметь решающее значение в диффе- 
ренциальной диагностике эндокринных нарушений. Оценка полученных 
ответов представляет собой не гинекологическую, а эндокринологическую зада- 
чу. Эндокринолог обязан знать, что пониженное менструальное кровотечение 
не всегда означает овариальную гипофункцию, также как усиленное крово- 
течение еще не равнозначно признакам гиперэстринизма. 

Деятельность яичников проявляется не только одними менструациями; 
кроме слизистой оболочки матки эстрин оказывает воздействие и на влага- 
лище, и на грудные железы. Поэтому недостаточно ограничиваться одними 
вопросами относительно менструального цикла. Эндокринолог обязан спро- 
сить свою больную, нет ли у нее белей, не набухают ли грудные железы, 
не болезненны ли они и если так, как болезненность связана во времени с 
появлением месячных. Если больные жалуются на бели и набухание грудных 
желез с одновременным удлинением периодов, то почти уверенно можно 
поставить диагноз гиперэстринизма. 

Расспрос в отношении либидо требует тактичного подхода со стороны 
врача. Если врач сумеет говорить на языке больного, он сможет получать 
важные данные как в отношении диагноза, так и в отношении стадии заболе- 
вания. Если у женщины с нормальной до определенного момента менструа- 
цией вдруг прекращается менструальное кровотечение, но либидо ее не 
уменьшается и даже, наоборот, усиливается, весьма возможно, что у нее — 
гиперэстринизм. Аменоррея, с одновременным угасанием либидо, обращает 
внимание на гипогонадизм. В таком случае только тщательное исследование 
может дать ответ на вопрос, идет ли речь о первичной овариальной гипо- 
функции или о первичной гипофункции передней доли гипофиза, или же 
имеется возможность отклонения соотношения андрогенов-эстрогенов в сто- 
рону андрогенов, т. е. не идет ли речь о вирилизме. При болезни Кушинга 
рано возникает аменоррея. Сначала причиной аменорреи является перевес 
пролана-А, вызванный гиперфункцией базофильных клеток. В таком состо- 
янии больные продолжают нормальную половую жизнь и могут забереме- 
неть, как подтверждает это и наше наблюдение. Однако в более поздней 
стадии аменоррея У больных болезнью Кушинга является уже последствием 
перенапряжения деятельности базофильных клеток и, следовательно, гипо- 
гормонального происхождения. Это состояние характеризуется прекраще- 
нием либидо точно так же, как анализом уровня пролана и эстрина в моче. 

Неспособность к оплодотворению, частые спонтанные выкидыши, прежде- 
временные роды, переношенная беременность и большой плод, — все это имеет 
диагностическое значение. Нельзя забывать и о том, что причиной стериль- 
ности могут быть превентивные меры со стороны супругов, а поэтому мы долж- 
ны задавать вопросы и вэтом направлении. В случае действительной стериль- 
ности всегда надо думать о возможной неполноценности со стороны мужчины. 
Учтем еще, что в анамнезе женщин с болезнью Симмондса часто встре- 
чаются тяжелые роды и беременности с тяжелыми осложнениями послеро- 
дового периода, и нам станет ясной необходимость дополнения анамнеза и 


В этом направлении. 
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мактерический период, означающий конец половой полноценности 
Климактер игает перед эндокринологом множество спонтанных 
м о се жалоб, да и количество их во многом зависит от 
а реактивности больных. Опыт и тактичность врача может 
значительно облегчить положение больных, часто находящихся в состоянии 
депрессии. Неправильно поступает тот эндокринолог, который довольству- 
ется выяснением лишь числа приливов крови. Гиперфункция передней доли 
гипофиза в климактерическом периоде может привести к таким нарушениям 
общего равновесия в организме, соматические и психические последствия 
которых требуют выяснения ряда вопросов. Вопросы нужны не столько 
для постановки диагноза климакса, сколько для точного определения после- 
дующих нарушений общего равновесия и для назначения правильного 
лечения. 

Восстанавливая нашими вопросами половое развитие в период постнаталь- 
ной жизни, нельзя упускать из виду то обстоятельство, что либидо, опре- 
деляющее половую жизнь, может идти в неправильном направлении или по 
неврогормональным причинам, или по чисто кортикальным. За склонностью 
к людям одинакового пола часто скрываются тяжелые гормональные нару- 
шения, которые нередко связаны со злокачественными, в гормональном 
отношении гиперфункционирующими, опухолями. Правильное собирание 
анамнеза часто способствует выяснению таких заболеваний и тем самым 
может спасти жизнь больного. 

Половое развитие мужчин несколько отличается от полового развития 
женщин. Позднее наступает половая зрелость, в половой жизни мужчин нет 
цикличности; период половой инволюции начинается позже и, в отличие от 
женщин, постепенно достигает полного угасания. Расстройство половой 
ЖИЗНИ мужчин характеризуется уменьшением или полным прекращением 
потенции. В случае такого рода жалоб, кроме пониженной функции половых 
желез и передней доли гипофиза, можно думать и об опухоли гипоталамуса, 
а также о сахарном диабете. Позднее или преждевременное половое созре- 
вание обращают внимание на гипоталамус, переднюю долю гипофиза, ШИШ- 
ковидную железу, яичко и на кору надпочечников. Некоторые авторы 
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и родственников больных базедовой болезнью часто встречаются однотипные 
больные. Очевидно, что по наследству передается не сама базедова болезнь, 
а передается та чувствительность центральной нервной системы и тиреотроп- 
но-тироксинной системы, которая при равных условиях воздействия внеш- 
них факторов способствует возникновению гипертиреоза. Частое повторение 
одного и того же заболевания у различных членов одной семьи, означает 
лишь «семейность», но не безоговорочно «наследственность. В области 
эндемического зоба наличие больных в рамках одной семьи еще не является 
признаком наследственного характера зоба. Тот факт, что с помощью йодиро- 
ванной поваренной соли сумели снизить заболеваемость зобом ниже 1% в 
области эндемического зоба, доказывает, что игнорировать роль фактора 
внешней среды нельзя ни в коем случае даже и в этиологии эндокринных 
заболеваний, кажущихся наследственными. 

В диагностике ожирения данные семейного анамнеза очень важны. 
Прогноз и лечение во многом зависят от того, имеются ли другие тучные 
члены данной семьи. Проблема осложняется еще тем, что между эндогенными 
и эндокринными ожирениями нет резкой границы. То обстоятельство, что 
наследственный фактор в большинстве случаев не предопределяет направ- 
ление нарушения общего равновесия, приводит к тому результату, что в 
одной семье мы находим не только гигантов или только карликов, не только 
тучных или только худых, а имеются и те, и другие. При собирании анамнеза 
мы должны в одинаковой степени интересоваться гиперфункциональными и 
гипофункциональными заболеваниями. 

В образовании некоторых эндокринных заболеваний решающую роль 
может играть то обстоятельство, на каком этапе развития начинает воздей- 
ствовать фактор, вызывающий нарушение равновесия. Кортикогенитальный 
синдром надпочечникового происхождения, форма преждевременного поло- 
вого созревания и женский псевдогермафродитизм по своему происхожде- 
нию тождественные заболевания, в образовании которых наследственный 
фактор играет определенную роль. По нашему собственному наблюдению, 
у одной больной псевдогермафродитизмом младшая сестра также страдала 
этим заболеванием и одна тетя по материнской линии десятилетиями жила 
совместно с одной женщиной. Недостаточно, однако, при выяснении семей- 
ного анамнеза интересоваться только одним псевдогермафродитизмом. Сле- 
дует установить, не встречалось ли в семье преждевременное половое созре- 
вание или гирсутизм у женщин. В связи с гирсутизмом надо указать на то, 
что семейный анамнез, с одной стороны, может пролить свет на эндокринное 
нарушение и, с другой стороны, подтвердить семейный характер гирсутизма, 
доказывая этим, что женщина с гирсутизмом — здорова. Коричневатая пиг- 
ментация не обязательно означает аддисонову болезнь, она может быть 
связана с расой (испанец, цыган). С другой стороны, аддисонова болезнь 
чаще встречается у людей коричневой кожи. й 

В каждом конкретном случае при выяснении семейного анамнеза задан- 
ные специальные вопросы всегда зависят от актуальных жалоб больного и 
от наших впечатлений о нем. В каждом случае мы обязаны интересоваться 
теми эндокринными заболеваниями и нарушениями обмена веществ (напри- 
мер: диабет), которые встречались в семье. Надо выяснить, не встречались 
ли у отдельных членов семьи астма, крапивница или другие аллергические 
заболевания. Число повторных беременностей неодинаково оценивается с 
точки зрения матери или ребенка: повторная беременность говорит о полно- 
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Е ой системы матери, в то время как с точ 

нев оэндокринн |. 
ценности Ь а они могут означать состояние перенапряжения Ре 
окринной мы матери. Инфекционное заболевание матери во р 


‹финной систе - 
ино может отражаться на эндокринной системе зародыша, Т®я 
Р Семейный анамнез должен касаться и хронических инфекционных зав 


леваний родителей. Туберкулез родителей может говорить об аддисоново 
болезни. Частые выкидыши в анамнезе матери могут направить наше ыы й 
мание на врожденный сифилис у больной. Нарушения нервной системы ры 
телей часто передаются по наследству и могут привести к Расстройства 
невроэндокринной регуляции потомков. ь 

в) Социальный анамнез. Мы видели, что врожденная слабость ИЛИ Чув 
ствительность невроэндокринной системы не обязательно ведет к ВОЗНИК 
вению эндокринных заболеваний. 3 

Физические раздражители внешней среды, по мнению некоторых авторов 
достигают человека как индивидуума, И тем самым они отделяют ИНДИВИ. 
дуальные воздействия от социальных влияний. Разграничение Этих двух 
типов раздражений в корне ошибочно. Человек с момента своего рож- 
дения живет в меньших или больших коллективах, которые воздействуют 


на его центральную нервную систему множеством физических и психических 
раздражений, вначале — большей частью на вегетативные центры 


например, питание, в кон типично индивидуальные раздражения, как, 
р ечном итоге зависят от социальных условий, от 
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2. ИССЛЕДОВАНИЕ БОЛЬНОГО 


Из классических, физикальных м 70006 обследования в невроэндокрино- 
логии на первом месте стоит осмотр —— тзресНо — больного. 

Осмотр предшествует анамнезу. Взглянув на больного, еще не осматри- 
вая его, мы сможем обнаружить целый ряд таких признаков, которые могут 
быть решающими с точки зрения постановки диагноза. 

Эндокринные нарушения изменяют внешнюю форму тела, его размеры, 
пропорции, вес, приводят к своеобразному распределению жировой по- 
душки, вызывают особую пигментацию кожных покровов, изменяют очерта- 
ния лица и, воздействуя на психомоторику, изменяют поведение больного. 
Все эти изменения могут быть настолько характерными, что действительно 
иногда достаточно одного взгляда для распознавания заболевания («диагноз 
с первого взгляда»). 

Достаточно привести несколько примеров, чтобы продемонстрировать зна- 
чение в эндокринологии диагноза с первого взгляда. Даже у одетого больного 
базедову болезнь легко распознать по пучеглазию и зобу. Люди, не имею- 
щие медицинского образования, по этим признакам могут распознать болезнь. 
Эндокринолог, кроме этого, видит еще больше: беспокойный взгляд, несмотря 
на неподвижное выражение лица, блестящий лоб, седые волосы вопреки 

молоковой внешности и то, трудноцису ие тоназынается психомотор- 
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дисонова болезнь выдает себя темно-коричневой о 
‹оовов. С первого взгляда можно отличить гигантский ИЛИ 
кой внешних покров мегалию или гипогонадизм у длинноногого, безусого 
карликовый рост, м Симмондса почти с уверенностью можно 
больного. м монголоидному выражению лица. Эндокринолог 
нА + ДиаРВО с первого взгляда» у больных с микседемой, 
ны адипозогенитальной дистрофией. Все эти диагнозы можно 
а больных. У раздетого больного множество тонких под- 
нове т. полученное раньше впечатление. Если у женщины с 
к лицом («УоШпопазез ен), усами и бородой эндокринолог видит на 
коже живота свежие, широкие полосы, диагноз болезни Кушинга не вызы- 
вает сомнений. Распределение жировой подушки сразу бросается в глаза 
и направляет внимание эндокринолога в сторону некоторых эндокринных 
заболеваний. 

«Диагноз с первого взгляда» чаще всего возможен лишь при полном 
развитии эндокринных заболеваний. Важнейшей задачей эндокринолога 
однако является распознавание ранних нарушений общего равновесия и 
распознавание стертых, неполно развернувшихся форм заболеваний. В 
диагностике этих форм искусство «диагноза с первого взгляда» все больше 
отодвигается на задний план, уступая место систематическим исследованиям, 
тщательно проведенным с помощью новейшего оборудования. 


ным беспокойством. АД 





ОСМОТР БОЛЬНОГО 


можно позволить больным 
части тела. 

Путем осмотра больного мы можем 
Если рост значительно выше норма. 


кринного равновесия. Пропорции тела по 
мере развития могут изменяться об и в а эти изме- 
относительно наличия какого-либо заболе- 
же недостаточна для решения последнего. 
а и длину отдельных частей его, сравнивая 
ры должны сравниваться с размерами, полу- 
зраста и пола. Мы обязаны знать, что размеры 
зличными, но это не является патологическим, 
друга конституционально. Следовательно, мы 


зать, что вп дами исследования антропометрии. Надо ска- 


возможности осмотра. оды представляют собой более тонкие и точные 
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Теоретические основы применения антропометрических методов 
исследования в невроэндокринной диагностике 


Продольные размеры тела определяются прежде всего костным скелетом, 


поперечные размеры костным скелетом и мягкими частями. Правда, костная 
система подвергается изменению в течение всей жизни, но все же есть 
существенная разница в изменении костной системы молодого, развиваю- 
щегося организма и половозрелого, остановившегося в росте организма. 
Последнее представляет собой «статические», возмещающие убыток костной 
системы изменения. Противоположно этому стоят «динамические» изменения 
костной системы растущего организма, в результате которых создаются раз- 
меры тела. Эти процессы связаны во времени с определенным возрастом и 
совершаются под руководством невроэндокринной регуляции. Поэтому на 
основании размеров тела и пропорции отдельных его частей можно сделать 
выводы о возрасте больного и о состоянии его невроэндокринной регуляции, 
больше того, при отклонении от нормы мы можем сделать выводы относи- 
тельно нарушений развития больного или расстройства невроэндокринной 
регуляции. 

В постнатальном развитии костей важную роль играют точки окосте- 
нения н эпифизарные симфизы. При рождении на месте будущего костного 
скелета мы находим хрящевую ткань, и точки окостенения представляют 
собой те очаги, из которых образуется окончательная костная ткань. Появле- 
ние этих точек происходит в определенное время, зная это, можно предполо- 
жить возраст молодого индивидуума. Если у индивидуума известного 
возраста точки окостенения не соответствуют годам жизни, то, вероятно, 
речь идет о нарушении работы какой-нибудь гормональной системы невро- 
эндокринной системы. 

Хрящевой слой эпифизарных симфизов стоит на службе роста в длину. 
С окончанием полового созревания эпифизарные симфизы «закрываются» 
и эпифиз срастается путем окостенения с диафизом. В результате этого пре- 
кращается рост организма в продольном направлении. После этого кости 
могут только утолщаться. Окостенение эпифизарных симфизов придержи- 
вается определенного хронологического порядка. Отклонение от него гово- 
рито нарушенной — усиленной или пониженной — работе определенных гор- 
мональных систем невроэндокринной системы. Если эпифизарные симфизы 
не закрываются вовремя, то это приводит к продолжению роста данной кости 
в длину. 

В развитом организме наблюдаются следующие изменения костей: утол- 
щение, образование шипов и зубцов, указывающих на нарушенную работу 
гормональных систем, воздействующих на процессы окостенения. 

Все эти изменения могут быть выявлены с помощью рентееновских лучей. 

Имеются и такие изменения костной системы, которые обнаруживаются 
простым осмотром или ощупыванием. Закрытие родничка определяется 
ощупыванием, и на основании преждевременного или позднего закрытия 
родничков мы сможем сделать диагностические выводы. 

Появление и выпадение молочных зубов, а также появление постоянных 
зубов придерживаются строгого хронологического порядка, нарушение кото- 
рого имеет диагностическое значение. 

В регуляции процессов окостенения принимает участие вся неврогормо- 
нальная система, но роль некоторых гормональных систем выступает на 
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: а передней доли гипо 
7 тся: гормон рост р 
ан. Ими являю 
ль стероиды (эстрин, тестостерон ‚) половых желез и тирео. 
соответ ы оксинная система. В то время, как первые два действуют 
тропная-тир физарные симфизы, вернее, на энхондральное окость- 


ом на эпи 
рва т ышей степени на периостальное окостенение, тиреотропная- 
нен 


тироксинная система действует на лиер нп Е ааы в03- 

действия на чо окостенения и принимает у Р Родничков 
зубов. 

с ое что все те гормональные системы, которые играют роль в 

обмене веществ фосфора и кальция, принимают участие в образовании и 

формировании костного скелета. Таким образом, нарушение деятельности 

околощитовидных экелез часто отражается на костной системе. 

Периферические железы внутренней секреции стоят в тесной взаимосвязи 
с передней долей гипофиза и, таким образом, влияют на систему гормона 
роста. Часть периферических эндокринных желез оказывает непосредствен- 
ное влияние на образование костного скелета тем, что способствует окосте- 
нению эпифизарных симфизов. Так действуют гонады и те железы внутрен- 
ней секреции, нарушенная работа которых приводит к преждевременной 
половой зрелости. Раннее эпифизарное окостенение и задержка роста в длину 
наблюдается при аденоме коры надпочечников, опухоли шишковидного тела и 
опухолях половых желез, проявляющих эндокринную деятельность. 

Понятно, что повреждения (травма, воспаление, опухоль) регулирующих 
эндокринную систему центральной и периферической нервных систем могут 
привести к тяжелым нарушениям роста. Достаточно указать на карликовый 
рост после энцефалитов или на атрофию костей после перерезки нервов. 

Длина тела и его пропорции зависят и от климатических факторов. 
Общеизвестны низкий рост южан и высокий рост северян. 

В развитии костей важным фактором следует считать наследственность. 
Имеются низкорослые и высокорослые расы. На основании наблюдений 
животного мира можно сказать, что в возникновении наследственных нару- 
шений роста гормональные медиаторы играют определенную роль. В гипо- 


физе штамма мышей карликового роста отсутствуют эозинофильные клетки, 
изготовляющие гормон роста. 





Типы конституции. Половые отличия 


Продольность тела и пр 
одинаковых условиях и на 


ежду конституциональными 
типами ра: < 
половым отличиям. Р о коня 


не чем иным, как И тела, пропорции его и внешний облик являются 
Продольный * разме т чертами вторичных половых признаков. 
цифрах — больше ме ее Тела у мужчин — выражая в абсолютных 

е, чем у женщин; отличаются и пропорции мужского тела. 
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Так как самый бурный темп развития костной системы падает на первые 
20 лет жизни, антропометрические измерения именно в это время дают цен- 
ные диагностические данные относительно невроэндокринной системы. 
Антропометрические измерения взрослых больше интересуют исследователей 
конституциональных типов, нежели эндокринолога, для которого они не 
столь важны. 

Мы различаем следующие типы по Брейтману (1949): 1. высокий, широ- 
кий, толстый, с большим весом тела, 2. средний, 3. низкий, узкий, тонкий, 
с небольшим весом тела. 


Средства и методы антропометрии 


Прежде чем перейти к изложению диагностического значения антропо- 
метрии, разберем некоторые приборы для измерений. При этом мы подчерки- 
ваем, что для эндокринолога обыкновенная сантиметровая лента часто 
может заменить сложнейшие измерительные приборы. 

Антропометр Брейтмана в одинаковой степени применим как в стоячем, 
так и в лежачем положении измеряемого. 


Более удобен антропометр Мартина, преимущество которого заключается в том, 
что его можно разбирать на 4 части, что облегчает переноску прибора. Б; собранном виде 
его длина — два метра. Прибор представляет собой металлическую палку с миллиметро- 
вой и сантиметровой шкалами. На одном конце прибора имеется неподвижная, поперечно 
расположенная часть с подвижной поперечной рейкой. К этой части можно пристроить 
угломер. Другая, поперечная рейка двигается и в продольном и в поперечном направ- 
лениях. Для более точных измерений служит подвижный циркуль. Измерение попереч- 
ных и сагиттальных размеров проводится различными по величине касательными цир- 
кулями. Окружность измеряется обыкновенной сантиметровой лентой или металлической 
сантиметровой лентой. 


Одновременно с измерением длины тела всегда следует измерять и вес 
тела. Измерения по возможности должны проводиться утром, натощак, 
после опорожнения кишечника и мочевого пузыря. 

Относительно более точного способа антропометрических измерений мы 
ссылаемся на работы Мартина (1929), Будаи (1943) и Брейтмана (1949). 

Тестометр Сонди—Рат служит для измерения величины яичек. 

Наиболее важные размеры тела представлены на таблице. Антропометри- 
ческие размеры и индексы очень часто являются лжеточными (Будаи, 1943). 


Некоторые важнейшие правила эндокринологической антропометрии 
Антропометрические размеры 


Значение конституциональных типов для эндокринной диагностики 
заключается в том, что предостерегает нас от ошибочного диагноза эндокрин- 
ного заболевания там, где дело касается конституциональных типов, т. е. 
здоровых людей. 

Антропометрия служит не только для выявления конституциональных 
типов, но с ее помощью можно сделать важные выводы относительно окосте- 
нения, находящегося под контролем невроэндокринной системы. Для этого 
необходимо ознакомиться с некоторыми основными правилами. 
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Прежде всего надо зна 


га. 
чины и женщины отличаются А и. костного скелета продолжается 

Надо всегда = тся только спустя 10 лет после наступления 
стер а костная система претерпевает изменения в тече- 
полового ея НО эти более поздние изменения с антропометрической 
я уже не имеют значения. На основании точек окостенений и 
эпифизарных симфизов, при условии надлежащей работы невроэндокринной 
системы, мы сможем определять возраст данного индивидуума (возраст по 
окостенению Бопу а5е) или, зная возраст, мы сможем сделать выводы относи- 
тельно деятельности невроэндокринной системы. 

Продольный размер тела также изменяется с возрастом. Кривая роста 
быстро возрастает до периода полового созревания. Затем возрастание кривой 
замедляется, и она остается неизменной; только в пожилом возрасте наблю- 
дается небольшое снижение кривой. Значит, на основании продольного 
размера тела в первые 25 лет жизни мы сможем ориентироваться относи- 
тельно возраста данного исследуемого (возраст по продольному размеру 
тела — НеюП{ аое). 

Определение возраста по точкам окостенения и продольным размерам 
тела имеет большое значение с точки зрения судебной медицины. Опреде- 
ление возраста по этим двум критериям интересует эндокринолога с точки 
зрения диагноза постольку, поскольку отклонение полученных таким путем 
данных дает право сделать заключение относительно эндокринных нару- 
шений. 

Пропорции тела также меняются с возрастом, и точное определение их 
дает возможность сделать выводы, помимо возраста, также и относительно 
Эндокринных нарушений. При измерении пропорций тела нас одинаково 
интересуют как продольные, так и поперечные пропорции тела. Они имеют 
неодинаковое значение, т. к. изменение продольных пропорций больше харак- 
терно для молодого возраста, в то время как изменение поперечных пропор- 
ЦИИ — для более пожилого возраста, что связано с увеличением в объеме 
мягких частей, больше всего влияющих на поперечные размеры тела. 

ре продольного имеются еще и другие размеры тела. Размеры, выра- 
Л отношение длины отдельных частей тела к длине всего 
‚ Я более важными, чем абсолютные размеры. 


Важным размером является рассто 
пальцев вытянутых рук, 


измеряется через лоб и 


ит ао, т. данном случае имеют немаловажное значение. 
Е , о 

ь ях, б 
ценны, чем морфограммы. Ада ВТЬВЕЕтОВи рее 


ак ка я 
мере, Ре части тела с возрастом развиваются не в одинаковой 

СЯ с возрастом и пропорции тела. По Штратцу (1914), отно- 
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Рис. 5. Возрастные изменения пропорций тела (измененная форма риунаио 











шение высоты головы к длине тела изменяется к. о рождения 
взрослых лет следующим образом: высота головы щается в длине тела 
у новорожденного четыре раза, у двухлетнего — .- и ры =й 
шесть раз, у двенадцатилетнего — семь раз и у ть ятилетнего 
восемь раз. Последнее касается только высокорослых. ‚ и людей 
среднего роста высота головы помещается в длине тела 7 1/2 раз, у низко- 
рослых только 7 раз (рис. 5 по Штратцу). 

Важным антропометрическим правилом является то, что у взрослых 
расстояние растяжения приблизительно равняется длине тела. В детском 
возрасте длина тела несколько превышает расстояние растяжения. 

Другое правило: верхний размер тела, который тянется от крышки 
черепа до лобковой кости, равняется нижним размерам тела. До десятого 
месяца жизни верхний размер больше, но к концу первого года жизни эти 
размеры выравниваются. 


Определение возраста по окостенению 


Возраст можно определить с помощью рентгеновских лучей по точкам 
окостенения и закрытию эпифизарных симфизов. По рентгеновским снимкам 
рук мы можем решать, достиг ли больной половой зрелости или нет. Если 
сесамовидная косточка в [ пястно-фаланговом суставе уже появилась, но 
еще нет закрытия эпифизарного симфиза, это значит, что половые железы 
еще неактивны. С другой стороны, закрытие эпифизарного симфиза хотя бы 
в одной из пястных костей, доказывает наступление полового созревания, 
У девушек — появление менструации. 

Рентгеновский снимок кисти дает возможность для более точного опре- 
деления возраста, т.к. точки окостенения в мелких косточках запястья 
появляются в разное время. 

Между девочками и мальчиками наблюдается разница в темпе как в 
отношении точек окостенения, так и в отношении закрытия эпифизарных 
симфизов. Девочки в первые 4 года жсизни по времени появления точек окосте- 
нения опережают мальчиков на несколько месяцев. После этого возраста они 


опережают на 1—7 1/2 года и после полового созревания — на 2—3 года. 


а возраста по окостенению изображено на таблице по Рохлину 


На 6 месяце жизни появляются точки 
ковидной костях. 


В конце 1 года и в начале 2 года жизни появляется точка окостенения в 
дистальном эпифизе лучевой кости, 


окостенения в головчатой и крюч- 


в возрасте от 2 до 2 1/2 лет — в эпифизах фаланг и пястных костей, 
на 3 году жизни — в трехгранной кости, 


на 4 году жизни — в полулунной кости, 
на 5 году жизни — нет изменений. 


Я С этого момента отмечается существенная разница между двумя 
ами. 
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Мальчики 


на 6 году жизни в большой и малой 
многоугольной костях и в ладьевид- 
ной кости 

на 7 году жизни нет изменений 

на 8 году жизни окостенение в дисталь- 
ном эпифизе локтевой кости 

на 9 году жизни нет изменений 


на 10—11 годах жизни точка окосте- 
нения в шиловидном отростке лок- 
тевой кости 

на 12—14 годах жизни точка окосте- 
нения в гороховидной кости 


на 15 году жизни появляется сесамо- 
видная косточка 1 пястно-фаланго- 
вого сустава 

на 16 году жизни нет изменений 

на 17 году жизни синостоз Г пястной 
кости 

на 18 году жизни синостоз основных 
и концевых фаланг 

на 19 году жизни нет изменений 


на 20 году жизни появление синостоза 
локтевой кости 


на 22—23 годах жизни окончатель- 
ный синостоз лучевой кости 

на 24—25 годах жизни исчезновение 
поперечных полосок 


Девочки 


точка окостенения в дистальном 
эпифизе локтевой кости 


нет изменений 

окостенение развивается по все- 
му эпифизу локтевой кости 

точка окостенения В ШИлОвиД- 
ном отростке локтевой кости 

на 10—12 годах жизни точка 
окостенения в Гороховидной 
кости 

появление сесамовидной косточ- 
ки первого пястно-фалангово- 
го сустава 

синостоз [| пястной кости (при 
активном участии половых же- 
лез) 

синостоз основных фаланг 

синостоз П—\ пястных костей 


синостоз локтевой кости 


появление синостоза лучевой ко- 
сти, полный синостоз локтевой 
кости 

синостоз лучевой кости уже за- 
кончился, но на месте бывшего 
эпифизарного симфиза еще вид- 
на темноватая поперечная ли- 
ния 

исчезновение поперечных поло- 
сок 


Недостаток данной таблицы заключается в том, что она не содержит в 
себе закрытие эпифизарных симфизов нижних конечностей. Таким образом, 
она пригодна для определения возраста по окостенению, но мы не получаем 
сведений относительно дальнейшего роста нашего больного. В случае низкого 
роста или карликового роста такая проблема возникает часто, и нас мало 
интересует вопрос: могут ли дальше расти верхние конечности больного 
или нет. Лечение гормоном роста разрешается проводить только в случае 
открытого состояния эпифизарных симфизов нижних конечностей. 


Диагностическое значение расстройств окостенения в невроэндокринологии 


При супереенитализме мы находим раннее появление точек окостенения 
быстрый рост костей и преждевременное закрытие эпифизарных симфизов. 
Супергенитализм может брать свое начало от базофильной аденомы пере дней 

Л 
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доли гипофиза, гиперфункционирующих мы О гипер- 
функционирующих опухолей половых желез у видной 
железы. Если они возникают в молодом возрасте, результат всегда будет один 
и тот же: преждевременное закрытие эпифизарных симфизов и низкий рост. 

С наступлением половой зрелости исчезают не только эпифизарные сим- 
физы, но также и темные полоски на их месте. Дальнейшее существование 
поперечной линии за пределами обыкновенного времени указывает на более 
или менее выраженный гипогонадизм. 

Чем позже наступает половое созревание, тем длиннее становятся трубча- 
тые кости — и наоборот. Поэтому женщины обычно ниже ростом, чем мужчины 
и южные народы ниже, чем народы, живущие в условиях умеренных поясов. 

В порядке окостенения могут наступать изменения двоякого рода: 
1. может изменяться темп окостенения и 2. его последовательность. Изме- 
нение темпа может обуславливаться усиленной продукцией гормона роста. 
При этом точки окостенения появляются в нормальное время, отмечается 
особенно быстрый темп роста длинных костей, причем эпифизарные симфизы 
закрываются в положенное время. Высокий рост тела не всегда равнозначен 
быстрому темпу роста. Можно себе представить, что вследствие гипогона- 
дизма эпифизарные симфизы не закрылись и нормальный по темпу рост 
продолжается и тем самым приводит к чрезмерно высокому росту. 

Замедленность роста часто сопровождается нарушением последователь- 
ного порядка появления ядер окостенения. Так, например, может случиться, 
что ладьеобразная кость появляется раньше, чем клиновидная. Нарушение 
последовательного порядка окостенения говорит 0 гипертиреозе или гипо- 
питуитаризме. В результате замедленного окостенения мы часто находим 
лишние ядра окостенения в эпифизах. Если эти ядра наблюдаются не раз- 
дельно, а связанно с диафизом костными мостиками, тогда мы говорим о 
псевдоэпифизе. Если в одной из фаланг имеется псевдоэпифиз, этот палец 
будет короче других. Такое явление чаще всего встречается на мизинце. 
Если конец мизинца не достигает последнего межфалангеального сустава 
безымянного пальца, тогда есть основание думать о возможности псевдо- 
эпифиза и, на основании этого, о замедленном росте костей. Этот, т. н. 
знак Рохлина часто встречается при заболеваниях гипопитуитарного 
характера, и мы сами наблюдали его у наших больных с церебральным 
типом ожирения и ранним гипотиреозом. 

Самые разнообразные заболевания эндокринной системы сопровождаются 
нарушением окостенения. Эти нарушения легко выявляются с помощью 
рентгеновских снимков. 

Поздние опухоли гипофиза, не проявляющие эндокринной деятельности, 
не влияют на процессы окостенения. Они, оказывая давление на турецкое 
седло, обычно вызывают его увеличение, деформируют его очертания, утон- 
чают спинку седла и разрушают ее вместе с отклоненными отростками. При 
гипофизарном карликовом росте процессы окостенения замедляются и эпифи- 
зарные симфизы остаются открытыми в течение всей жизни. Значит, гипо- 
Ффизарный карлик мог бы дальше развиваться, если бы он обладал гормоном 
роста в достаточном количестве. Окостенение достигает образования сесамо- 
видной косточки в первом пястно-фаланговом суставе и на этом останавли- 
а оеательно, вовраст по окостенению не превышает 13—14 лет. 

Вафа оНкИе ри гипофизарном гигантизме все иены. 
физы поздно закрываются, поэтому гормон роста, вырабо- 
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танный в усиленном темпе, вызывает чрезмерный рост. В случае эозинофиль- 
ной аденомы турецкое седло расширяется в виде баллона. При акро- 
мегалии, начинающейся после полового созревания, мы видим расширенное 
турецкое седло и сильно пневматизированные пазухи основной и лобной 
костей. Кисти увеличиваются в поперечном направлении. Дистальные окон- 
чания фаланг становятся утолщенными, шишковатыми, противоположно 
тому, что встречается при гигантизме. На месте прикрепления трехглавой 
мышцы и Ахиллова сухожилия часто находим «шпоры». Очень часто остается 
темная поперечная линия на месте бывших эпифизарных симфизов, указывая 
на то, что эозинофильная гиперфункция, преобладая над базофильной дея- 
тельчостью, подавляет ее, приводя к гипогонадизму. 

Врожденная гипофункция щитовидной экелезы всегда влечет за собой 
задержку процессов окостенения. Нередко встречается, что у 10-летнего 
ребенка возраст по окостенению соответствует годовалому или двухгодич- 
ному. При этом особенно заторможено энхондральное окостенение. Труб- 
чатые кости — короткие, утолщенные. В противоположноесть хондродистро- 
фии и монголоидному идиотизму, проявляющемуся уже в момент рождения, 
врожденная микседема проявляется только на 6—8 месяцах постнатальной 
жизни, ибо выравнивающий эффект гормонов щитовидной железы материн- 
ского организма оказывает свое влияние не только во внутриутробной 
жизни, но и после рождения, в течение нескольких последующих месяцев. 
Важным признаком в дифференциальной диагностике монголоидного идио- 
тизма следует считать укорочение средней фаланги мизинца. При рано 
возникающих гипертиреозах ядра окостенения появляются рано, рост, со 
стороны эпифизарных хрящей, идет более усиленным темпом, но ускоряется 
и половое созревание, вследствие чего раньше закрываются эпифизарные 
симфизы, и в конечном итоге это выравнивает усиленный темп роста. Хотя 
гонады начинают развиваться раньше, все же полное половое созревание 
наступает в нормальное время или чуть позднее. 

Околощитовидные экелезы играют немаловажную роль в обмене фосфора 
и кальция, поэтому нетрудно понять, что пониженная или усиленная функ- 
ция их вызывает ряд изменений со стороны костной системы. При гиперпара- 
тиреозе имеется диффузный и ограниченный недостаток извести и кистозные 
изменения костей приводят к спонтанным переломам. При хронической 
тетании в отдельных случаях гипопаратиреоз представляет собой эндо- 
кринную основу для ее возникновения, и тогда изменения наблюдаются 
главным образом со стороны зубов, в форме дефектов эмали. Нарушения 
функции околощитовидных желез вряд ли вызывают изменения, выявляемые 
антропометрическими методами исследования. 

Нарушения функции половых желез причиняют заметные изменения в 
развитии костной системы. Гипергонадизм у обоих полов приводит к ран- 
нему закрытию эпифизарных симфизов, в результате чего конечности, в 0со- 
бенности нижние конечности, отстают в росте. При гипогонадизме (евну- 
хизм, евнухоидизм) процессы окостенения запаздывают, и вследствие позднего 
закрытия эпифизарных симфизов евнухоидный больной становится длинноно- 
ГИМ. Характерен длинный размер нижней половины тела. Тучность или 
худощавость евнуха зависит от наследственных семейных факторов. 

Следовательно, тучность не характерна для евнухоидной конституции 
тела. «Руки пианиста», однако, можно считать характерными, ибо они отли- 
чают евнухоидных гигантов от гипофизарных гигантов. 
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Кора надпочечников оказывает влияние на и с 
помощью андрогенного действия кортикостероидов. Уи ры надпочеч. 
ников, образующиеся до периода полового созревания: не раннее око- 
стенение эпифизарных симфизов, приводят к низкому росту. У десятилетней 
девочки с преждевременным половым созреванием удалили опухоль коры 
надпочечников; девочка выздоровела, но осталась карликом. 

Опухоли эпифиза без эндокринной активности оказывают давление на 
гипоталамус, тем самым вызывают преждевременное половое созревание. Это 
также приводит к раннему закрытию эпифизарных симфизов. Каждая опу- 
холь, которая приводит к супергенитализму, причиняет раннее окостенение 
до периода полового созревания (арренобластома, опухоли гранулезной 
клетки, некоторые формы опухолей яичек). 


Диагностическое значение окостенения родничка 


У здорового новорожденного при рождении оба родничка оказываются 
открытыми. Задний родничок закрывается на втором месяце постнатальной 
жизни, а передний родничок только в середине второго года жизни. Если 
передний родничок остается открытым и после второго года жизни, то надо 
думать о возможности рахита или гипотиреоза. 


Порядок прорезывания зубов 


Из молочных зубов два нижних медиальных резца прорезываются на 
6—8 месяцах постнатальной жизни; за ними, до конца первого года жизни 
— четыре верхних резца. На 15 месяце жизни прорезываются нижние боко- 
вые резцы и 4 передних моляра; 4 клыка — в конце второго года жизни, 
а 4 задних моляра — в середине третьего года. 

Из постоянных зубов на 6 году жизни прорезываются передние моляры, 
резцы — на 7—8 году и 8 премолярных зубов — на 9—10 годах жизни. 
Клыки прорезываются на 11—14 годах жизни. За ними следуют вторые 
молярные на 12—15 годах жизни. Время прорезывания зубов мудрости 
обычно колеблется между 15—25 годами жизни. 

Ничтожное отклонение от такой последовательности или небольшое 
опоздание в прорезывании зубов не имеет значения. В случае выраженных 
отклонений прежде всего следует думать о гипотиреозе. 


Ожирение, исхудание 


с тела его размерам. Лишний 
рения. Формула Брока (нормальный вес тела в кг = 
длина тела в сантиметрах — 100) не во всех случаях удовлетворяет нас. 
Может быть, что кто-нибудь весит больше, чем следовало бы по длине тела, 
если у него имеются скрытые отеки, очень выраженная мускулатура или 
толстые кости. 0б ожирении мы имеем право говорить лишь в том случае, 
если лишний вес с отклонением минимум на 10%, от среднего происходит от 


отложения нейт рального жира. 
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О простом ожирении говорят в том случае, если ожирение не подрывает 
здоровья. Постоянство веса обуславливается сложной регуляцией, и ожи- 
рение связано с нарушением работы регуляторных механизмов. В конечном 
итоге любой человек прибавляет в весе, если он потребляет калорий больше, 
чем нужно. В таком понимании ожирение кажется энергетической пробле- 
мой и зависит в основном от того, принимает ли человек, в абсолютном или 
относительном смысле, больше питательных веществ, чем он способен под- 
вергнуть сжиганию. Если человек ест много или мало двигается, — ОН 
толстеет. В обоих случаях врач склонен искать причину ожирения в самом 
больном, обвиняя его. Но при нормальной работе регулирующей системы 
ожирение всегда проходящее. 

Простое ожирение еще не представляет собой болезни, но способствует 
возникновению заболеваний, например недостаточности кровообращения. 
Это, казалось бы, не интересует эндокринолога. Если же иметь в виду, что 
о ожирение или, иными словами, образование подкожной жировой подушки 
И определяется внутриклеточными ферментативными системами клеток жиро- 

: вой ткани, расположенной везде, по всей периферии организма, на которую 
кроме периферической нервной системы оказывает влияние в основном 
система тироксина-инсулина, то сразу становится ясным, что это т. н. простое 
ожирение явно интересует эндокринолога. 

Это резче бросается в глаза при собирании анамнеза у ожиревшего боль- 
ного, когда мы задаем вопросы: «почему вы так много едите?», «почему так 
мало двигаетесь?» И мы услышим самые разнообразные ответы. Оказывается, 
я что отец больного тоже любил поесть, тучные больные любят ссылаться на 
} семейные наклонности, или услышим, что наш больной в детстве перенес 
м энцефалит и с тех пор он любит поесть. Был у нас больной, перенесший 
болезнь Гейне—Медина, и с тех пор он передвигается на костылях, проводя 
большую часть дня в постели. Эти три примера показывают, что в основе 
простого, или алиментарного ожирения могут лежать семейные причины 
или перенесение инфекционных заболеваний, а также свидетельствуют 
о том, что провести резкую грань между экзогенным, или алиментарным 
ожирением и эндогенным, или осложненным ожирением, куда относятся 
ожирения эндокринного типа, невозможно. 

Что это действительно так, доказывается зависимостью расположения 
0 жировой подушки от пола. Ко вторичным половым признакам женщины 
д относится более выраженная жировая подушка с более округленным оформ- 

лением тела, в особенности в области плеч, таза, вертелов и срамного бу- 
горка. Если у мужчин на этих местах откладывается более выраженная 
жировая подушка, тогда мы рассматриваем это как часть проявлений феми- 
низации. У женщин уменьшение жировой подушки в этих местах часто 
раньше указывает на вирилизацию, чем наружные гениталии. 
ие Из вышесказанного ясно, что не столько и не в первую очередь абсолютная 
ы степень ожирения вамсна для эндокринолога, сколько внешняя форма отло- 
й жения киров. Известны такие формы ожирения, при которых общий вес 
тела не меняется. Например, ожирение локализовано на нижней половине 
С тела, а верхняя половина одновременно худеет (липодистрофия). 
й Некоторые невроэндокринные нарушения вызывают ожирение или исху- 
г дание. Отложение жира часто происходит неравномерно в подкожной жиро- 
вой клетчатке тела, вследствие чего возникают определенные типы эндокрин- 
ного ожирения, которые многими принимаются за эндокринные заболева- 
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ния. Подчеркиваем, что аепозна, 
типа эндокринного ожирения во нь 
гом может облегчить постановку 
гноза, но ожирение — только один 
признаков, на котором нельзя ну“ 
коем случае строить диагноз, Находя 
этот признак, мы обязаны искать дру. 
гие признаки, чтобы связать их в от, 
ветствующий симптомокомплекс. оу. 
рение в виде пояса еще не значит, чт) 
мы имеем дело с болезнью Кушинга, 
Но при выявлении такого ожирения 
мы обязаны искать другие признаки 
болезни Кушинга. 


Невроэндокринные типы ожирения 


Вегетативный центр жирового 0б- 
мена располагается в гипоталамусе, по 
всей вероятности, в сером бугре. Ожи- 
рение или исхудание под влиянием 
психических травм показывают, что 
регулирующая роль коры головного 
мозга имеет немаловажное значение 
в обмене жиров. Е. 
А а Во время первой мировой о 
Рис. 6. Церебральный тип ожирения а соя рохионя 

В эксперименте на животных 19° 
угра, в клинике заболеваний человека опухоли гипотала- 
муса и диэнцефалиты приводят к ожирению отчасти благодаря патологически 
усиленному аппетиту (гипоталамическая полифагия). Для ожирения 2 
поталамического или церебрального типа характерна чрезмерная степень 
ожирения (рис. 6) Ожирение, как обычно, касается всего тела и ПЕЕикае 
ны: формы. Лицо круглое с толстым слоем жировой в. 
и Ви груди достигают чрезмерно больших размеров и в“ 
и 4 из жировой клетчатки; толстый жировой слой брю .ь 
ан в виде передника, чуть ли не достигая коленей; на В 
часто ны ы на ногах — жировая подушка образует складки. Наза ра 
размерам я ря жировая прослойка. В противоположность огро и 
дроме Морганьи росаются в Глаза маленькие размеры рук и ног. | ник 
наших ода ОНИ относится к церебральному типу. На ее 
Морганьи а над 50 больными мы вправе сказать, что при ных 
не отмечается. ы ни была степень ожирения, полосок на теле соль 


Ожи е р 
к типу м о Фрелиховскому типу причисляется большинством авторов 
ний в форме пояса. Это неправильно сы ТИ 
°з Паки. ца. ‹ой хейм Уж ` 
слял болезнь Баб тогенетической. Эрд м 


ё ‹ ваний гипо- 
°Го происхо инского—Фрёлиха к числу заболев: лезнь 
Ждения. Ни в коем случае нельзя считать 0% 





вреждение серого б: 






























































Р 
И. Плеторическое ожирение мальчика, 
страдающего болезнью Кушинга 





Рис. 8. Ожирение типа Кушинга 





заболеванием гипофизарного происхожде- 
ния. Двумя ведущими признаками болез- 
ни Фрёлиха (адипозогенитальной дис- 
трофии) являются ожирение и гонада- 
льная дистрофия. Последняя является 
признаком пониженной функции перед- 
ней доли гипофиза. Передняя доля гипо- 
физа с точки зрения обмена жиров счита- 
ется анаболической, следовательно, спо- 
собствует отложению жиров. А это озна- 
чает, что (как и при болезни Кушинга) 
гиперфункция передней доли гипофиза 
приводит к ожирению. Нет никаких 
оснований для предположения, что при 
болезни Фрёлиха аденогипофиз в отно- 
шении гонадов работает пониженно и в 
отношении ожирения — усиленно.Такого 
рода «дисфункции» — как уже говори- 
лось — в большинстве случаев скрыва- 
ют гипоталамическое заболевание. Ожи- 
рение по фрелиховскому типу нельзя 
причислять к группе гипофизарных ожи- 
рений даже с морфологической точки 
зрения. Для этого типа ожирения харак- 
терны равномерность с более выражен- | 
ным отложением жира на животе и В 06- ‹ синдромом арене Мун ОВО 
ласти таза, у ребенка сохраняется дет- 

ская форма тела; лицо, будь оно даже 

большое, все же сохраняет выражение 

«кукольного лица». Тот, кто имел возможность хотя бы раз в жизни срав- 
нить детское лицо страдающего болезнью Фрёлиха с энергичным, полно- 
кровным «мужским» лицом мальчика, страдающего ювенильной формой 
болезни Кушинга (рис. 7), никогда не спутает эти два типа ожирения. 

Оэкирение типа Лауренс—Мун—Бидля ничем не отличается от ожирения 
фрелиховского типа; поэтому их разграничение не имеет основания 
(рис. 9). 

Передняя и задняя доли гипофиза с точки зрения жирового обмена 
являются антагонистами: вопреки анаболическому воздействию передней 
доли, задняя доля оказывает катаболическое влияние. Это значит, что в то 
время как гиперфункция передней доли приводит к ожирению, гиперфунк- 
ция задней доли вызывает мобилизацию экиров, т.е. причиняет исхудание. 
С другой стороны, полное разрушение передней доли. (болезнь Симмондса ) 
влечет за собой кахексию, а полное разрушение задней доли — помимо других 
симптомов — влечет за собой омсирение. Обладает ли передняя доля гипо- 
физа специальным гормоном отложения жиров, еще спорный вопрос, но 
несомненно, что экстракты передней доли имеют липоанаболическое влияние. 

Гипофизарный тип ожирения встречается при болезни Кушинга. Для 
ожирения типа Кушинга (рис. 8) характерны ожиревшее, круглое лицо, 
жировой горб над седьмым шейным позвонком и т. н. опоясывающее ожире- 
ние («еше оБезйу»), которое касается верхней и средней частей живота и в 
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- годиц. Ожирение не Расгрсе 
астей таза и я к “Реетран 
же живота, груди, ягодичной области, Верхние Я м 

чи верхней медиальной части бедер по Кона, 


= ЯВЛЯЮ 
й, в области пле я 
| оные иногда перламутровые атрофические полоски. На ме ЩИ. 
кие, , 


ожа слегка углубляется. Ожирение опоясывающен ИП 
полосок к ‹терно для стареющих мужчин, и возможно, что ть ежу 
п а Ее функцией передней доли гипофиза. Для р 
и ушинга характерно образование багровых полосок Уже в то пра 
когда ожирение еще незначительное. 

Если гормон щитовидной железы в большом количестве попадает в Кровя. 
ное русло, он усиливает окислительные процессы, тем самым приводит 
к похуданию. Недостаток же или пониженная функция ЩИТОВИДНоЙ желез 
вызывает ожирение. Это касается не только больных, но в случае беремен. 
ности также и плода. 

Для гипотиреотического типа ожирения характерно равномерное рас. 
пространение ожирения по всему телу, при нем оно особенно выражено в под 
ключичных ямках, на тыльной поверхности кистей («лапь»), над запястье 
и лодыжкой (‹«кировой браслет») (рис. 11). Кожа кажется более плотно 


меньшей мере ет 
конечности. На 








олее сильные и мускулистые, чем ожирев- 
шие (дети-Геркулесы). >. 


ео ва еного типа ожирения характерно, что отложение жира 

11). Гонады а ртел и таза, а также в ягодичной области т 
жировой о ениях: и? 

пониженная работа служи р бмен в нескольких направл 


Г 
и их движения заме то кастрированные животные более спокойны 
° было бы ощши а Это обстоятельство способствует их ожирению 
ли толстеть НЫМ Думать, что все кастрированные толстеют. Буде 
кастрированный и 
акторами: ес ЛИ 


й 
Панкреатоге 9е ож Только около 50% евнухов толстеют . 
ПРУгих типо ожирения и некоторыми авторами отграничивается 0 
ле обмене жировых а мнению, в этом нет необходимости. и 
© посредет: нервная сис лияние 
во тема проявляет свое в 
8. Манефельд им, Коры голов е 
Вали и на 


Юллер (1 ного мозга, но и путем периферических Нер- 
наблюдали са 913) путем денервации одной конечности вызы- 
места пере Й перерезки ое жира на денервированной стороне. После 

“ререзки, наблюдало ного мозга в сегментах, расположенных ниже 
80 <ь множественное образование липом. 


_ и 





















































Рис. 10. Адипозная форма кортикогенитального синдрома 


Реактивность периферии кроме гормональных и неврогенных факторов 
определяется наследственными, конституциональными и семейными факто- 
рами. Каков бы ни был тип ожирения, нам обязательно нужно расспросить 
0 том, есть ли или были ли в семье ожиревшие или худые люди. 

Особой формой ожирения является аа@1розКаз 4о1огоза (болезнь Деркума), 
при которой ожирение распространяется на все тело и в подкожной жировой 
клетчатке появляются разной величины, болезненные, состоящие из жира 
узлы. Этот тип ожирения представляет собой подгруппу церебральных 
оэкирений. 

Липодистрофический тил ожирения (болезнь Симонса), вероятно, отно- 
сится к группе церебрально-гипоталамических оэкирений. Для этого типа 
ожирения характерно то, что жир с верхней части тела как бы спускается 
на нижнюю (рис. 10). Резко похудевшее лицо, «лицо ведьмы» стоит в рез- 
ком контрасте с сильно ожиревшей ягодичной областью и с ожиревшими, 
толстыми, как столбы, нижними конечностями. Липодистрофия может раз- 
виваться не только на почве семейных факторов, но и под влиянием корти- 
ко-гипоталамических воздействий. Это подтверждается историей болезни од- 
НОЙ нашей больной, у которой липодистрофический процесс начался непо- 
‘редетвенно после тяжелой психической травмы (муж больной застрелил 
ребенка у нее на глазах). С тех пор изменилось поведение больной (гипо- 
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Рис. 11. Схематическое изображение различных типов ожирения 
1. Церебральное ожирение; 2. тип Фрёлиха; 3. тип Кушинга; 








6* 


4. гипотиреоз; 5. гипооваризм; 
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Обобщение типов ожирения, спределяющихся осмотром 


ТАБЛИЦА П 





Тип ожирения 





Распределение 
жира 


Другие видимые 
особенности 


Встречаемость 








1. Церебральный 
(или дисцереб- 
ральный или 
гипоталами- 
ческий тип) 


Причудливое,  рас- 
пространяется по 
всему телу. Мно- 
жественное обра- 
зование жировых 
складок на подбо- 
родке. Чрезмерно 
большие, свисаю- 
щие груди. Жиро- 
вая складка на 
животе в виде пе- 
редника. )Кировая 
подушка на ко- 
нечностях обра- 
зует складки 


Маленькие руки и 
ноги. Полосок нет 


Опухоль гипотала- 
муса. Диэнцефа- 


лит. Синдром Мор- 
ганьи 





2. Липодистрофи- 
ческий тип 


Причудливое ожире- 
ние в ягодичной 
области (стеатофи- 
гия) и нижней по- 
ловины тела с тол- 
стыми — столбооб- 


разными конечно- 
стями 


Костлявое лицо 
«ведьмы». Худоба 
верхней части 
тела 


Болезнь Симонс— 


Барраке. Опухоль 
гипоталамуса. Ди- 
энцефалит. Неко- 
торые расы 





8. Тип Фрёлиха 


Равномерное ожире- 


ние всего тела. Дет- 
ские, у мальчи- 
ков девичьи фор- 
мы. «Кукольное 
лицо». На перед- 
ний план высту- 
пает ожирение 
живота и таза 


Маленькое яичко, 
маленький поло- 
вой член. Недо- 
развитые — влага- 
лищные губы. При 
синдроме Лауренса 
полидактилия и 
синдактилия. Ни- 
стагм 


'Адипозогенитальная 


дистрофия. Синдром 
Лауренс— Мун— 
Бидля 





4.Тип Кушинга 


Ожиревшее, круглое 





лицо. Жировой 
горб над седьмым 
шейным — позвон- 
ком. Опоясываю- 
щее ожирение 





5. Гипотиреотиче- 
ский тип 
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Равномерное ожире- 





Широкие, багровые 


атрофические по- 
лоски. Умерен- 
ный — гирсутизм. 
Конечности ‘срав- 
нительно тонкие. 
Облысение по муж- 
скому типу 


Болезнь Кушинга 
(гипофизарный ба- 
зофилизм). Синдром 
Кушинга. Базофи- 
лизм в период по- 
лового созревания 





ние по всему телу. 
Ожирение выра- 
жено в надклю- 
чЧичных ямках. 
Руки в форме «ла- 
пы». Над запя- 
стьем и лодыжка- 
ми «жировой бра- 
слет» 


Сухость кожи. Ше- 


лушение. Тупое 
выражение глаз 














Микседема 





ПОДКОЖ 
КиВания 

















гие видимые тречаемость 
Тип ожирения | а в о. ет 
=> | Ожирение при 
У взрослых образо- | Грубый  гирсутизм. | кортико-гени- 
6. Адрено-корти- вание жировых Большой клитор. тальном син- 
кальный тип складок. Опоясы- | Полосок нет дроме 
| вающий тип ожи- 
рения 
| 
7. Гипоовариаль- Распределение жира | У кастрированных Гипоэстринизм. Ги 
ный тип в основном в 06б- покраснение, пото- попрогестеронизм- 
ласти вертел, та- отделение в мено- Кастрация. Мено- 
за, срамного буг- паузе пауза 
ра и ягодиц | 
| | 
8. Тип гипотесто- | В области таза и на | Евнухоидные про- | Евнухоидизм. Евну- 
стеронизма |  грудях | порции. Маленькие | хизм. Кастрация. 
| | яички в малень- Климакс 
| | кой мошонке. Ма- | 
'  ленький половой 
| член 





таламический синдром). Тип расового ожирения: стеатофигия готтентоток 
и бушменок. 
Особую, локализованную форму липодистрофии — полное исчезновение 


подкожной жировой клетчатки — мы можем обнаружить на месте впрыс- 
кивания инсулина. 


Видимые изменения кожи 


Видимые изменения кожи, с одной стороны, касаются самой кожи, с дру- 
гой стороны — придаточных образований кожи. Прежде всего бросаются в 
глаза нарушения роста волос. Распределение волос относится к проявлениям 
вторичных половых признаков, что несомненно говорит в пользу эндокрин- 
ной регуляции. До периода полового созревания не отмечается никакой 
разницы в росте волос у мальчиков и девочек. С наступлением половой зре- 
лости возникают очевидные отличия. Лицо у девушек остается безволосым, 
у мальчиков начинают расти усы и борода. 

Имеются расы, у которых вторичный половой признак в распределении 
волос или не наблюдается, или наблюдается в незначительной степени. Шере- 
шевский и Васюкова (1948) описали гирсутизм женщин Кавказа. Общеиз- 
вестно, что у дочерей южных рас вместе с более выраженной пигментацией 
наблюдается также усиленный рост волос. С другой стороны, нам известны 
мужчины, больше того, расы (например: китайцы), где у мужчин очень 
редкая растительность на лице, хотя их половая способность нормальна. 
В этих случаях речь идет об отсутствии реактивности периферии на воз- 
действие андрогенных стероидов. Поэтому, когда мы взвеишваем диагности- 


ческое значение нарушения роста волос, всегда надо помнить о конституцио- 
нальных и наследственных факторах. 
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осле периода полового созревания говорит 
ы и собственные гормоны гонадов играют 
роль в первую очередь в росте волос, а также в их распределении в зависимости 


Половое отличие роста волос п 
о том, что гонадотропные гормон 


пола. Е 
”. На основании экспериментов на животных известно, что действие Удале- 


ния гипофиза на рост волос зависит от того, молодых или старых под- 
опытных животных подвергли гипофизэктомии. Шерсть у молодых живот- 
ных остается пушистой (1апизо), в то время как у старых животных волосы 
выпадают. Волосы выпадают и у больных болезнью Симмондса. Некоторые 
авторы наблюдали при болезни Симмондса пушистые волосы. Мы этого не 
наблюдали. Гиперфункция базофильных клеток передней доли гипофиза 
у женщин приводит к гирсутизму. При акромегалии и синдроме Морганьи 
часто отмечается рост усов и бороды, что также является следствием базо- 
фильной гиперфункции. 

Базофильные клетки вырабатывают — по крайней мере, часть гонадотроп- 
ных гормонов — и адренокортикотропный гормон. Этот факт уже сам по 
себе делает весьма вероятным то предположение, что гонады и собственные 
гормоны коры надпочечников представляют собой те импульсы для волося- 
ных мешочков, которые способствуют росту волос или, наоборот, тормозят 
его. Состояние равновесия этих гормонов и определяет количество, характер 
и распределение роста волос. 

Эстрогенные вещества тормозят рост волос. Андрогенные кортикоиды 
и тестоиды или уравновешивают, или сводят на нет такое тормозное влияние. 

Волосяной покров образуется вне зависимости от первичного отсутствия 
гонадов. У рано кастрированных изменяется характер волос. Они становятся 
тонкими, шелковыми и пышными («волосы художника»), что характерно для 
гипогонадизма. У мужчин-евнухов, рано подвергшихся кастрации, волосы 
на лобке имеют женский характер. Верхняя граница волос, как у женщин, 
стоит горизонтально к перпендикулярной оси тела. Лобковые волосы у муж- 
чин располагаются в форме треугольника, в направлении к пупку:. 

Рост волос отчасти находится под управлением андрогенных стероидов. 
Женщины располагают только андроидами коры надпочечников, от которых 
и зависит рост волос в лобковой и аксиллярной областях. У мужчин кетосте- 
роиды андрогенного действия вместе с тестоидами яичка вызывают более 
усиленный рост волос и вдобавок разрастание усов и бороды. Если эстро- 
гены, которые противодействуют влиянию андрогенных веществ, по какой- 
либо причине преобладают, то развитие волосяного покрова принимает 
женский характер. При аддисоновой болезни мы часто видим выпадение 
волос подмышечной впадины и лобковой области. Для кортикогенитального 
синдрома вследствие гиперфункции коры надпочечников характерен гирсу- 
тизм с грубыми волосами. В то же время часто наблюдается облысение лба 
и виска по мужскому типу. 

Вирилизующие опухоли яичника (арренобластома, овомаскулинома, 
лютеома) и рак вилочковой железы — последний пока по неизвестной при- 
чине —— приводят к гирсутизму подобного характера. 

5 м а ыы иселезы путем усиления окислительных процессов 
ООВ рано седек я воздействие на рост волос. При гипертиреозе тонкие 
И в о и часто наблюдаются редкие волосы на лобке и е р 
Кими. Характе . При гипотиреозе волосы становятся грубыми и хруп- 

рным считается отсутствие латеральной трети бровей (симл- 
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том Хертог—Леви). При микседеме волосы подмышечной впадины рано 
выпадают. ы 

Для гипопаратиреозов считается характерной хрупкость волос и ногтей. 

Корковая и вообще нервная регуляция эндокринных желез получает под- 
тверждение и на примере роста волос. При гнездной, общей и универсальной 
плешивости мы часто встречаемся в анамнезе с психическими травмами. 
Почти всем случаям плешивости предшествуют головные боли. Литератур- 
ные данные в отношении невроэндокринной почвы плешивости противоре- 
чивы. На основании некоторых литературных данных, а также собственных 
наблюдений мы можем сказать, что в большинстве случаев имеются такие 
лабораторные данные — низкий уровень сахара в крови, отсутствие специ- 
фического динамического действия, пониженное кровяное давление и поло- 
жительный признак Шеллонга, — которые говорят о пониженной работе 
аденогипофиза. По нашему мнению, гипоталамо-гипофизарное происхожде- 
ние данной болезни весьма вероятно. Наше мнение подтверждается еще 
тем, что подкислением препаратами нашатыря и кетогенной диетой, которые 
усиливают базофильную функцию передней доли гипофиза, мы добились 
отличных результатов в лечении гнездной и общей плешивости (Юлес, Сат- 
мари и Рев, 1952). На связь плешивости с невроэндокринной системой ука- 
зывает и наблюдение, по которому таллий одновременно вызывает плеши- 
вость и перерождение эндокринных желез. 

Среди придаточных образований кожи изменения сальных желез сопут- 
ствуют изменениям роста волос. Гирсутизм обычно сопровождается гипер- 
трофией сальных желез. У одного нашего больного раком вилочковой железы 
гирсутизм был выражен слабо. Пробное иссечение частицы кожи лица пока- 
зало выраженную гипертрофию сальных желез. 

К общей характеристике кожи относится ее влажность или сухость. 
Кроме нервной регуляции, деятельность потовых желез оказывает также и 
эндокринную регуляцию. При пониженной эндокринной регуляции (мик- 
седема или гипофизарная микседема) кожа сухая и легко шелушится. При 
повышенной эндокринной регуляции (гипертиреоз) кожа влажная. 

При осмотре тела сразу бросается в глаза цвет кожи, что зависит от 
нескольких факторов: от количества протекающей через нее крови, толщины 
кожи, числа красных кровяных телец и от содержания в ней пигмента. 
У больных с гипотиреозом бледность кожи зависит равным образом и от 
замедления кровообращения, и от утолщения кожи, и от малокровия. Крас- 
ная, плеторическая кожа при болезни Кушинга связана, с одной стороны, 
с просвечиванием через тонкую кожу переполненных прекапилляров, 
с другой стороны — полицитемией. 

„Толщина кожи во многом зависит от деятельности гормона роста перед- 
ней доли гипофиза. Толстая, морщинистая кожа затылочной области боль- 
ных акромегалией является важным диагностическим признаком. С повы- 
шенной базофильной деятельностью связана адрено-кортикотропная гипер- 
функция, которая усиливает выработку глюкокортикоидов корой надпочеч- 
ников. В результате этого усиливается глюконеогенез, т.е. усиливается 
образование углеводов из белков. В числе прочего это приводит к тому 
что в подкожной соединительной ткани уменьшается содержание белкового 
основного вещества, кожа утончается и прекапилляры подсосочкового слоя 
просвечиваясь, придают коже красный оттенок без сопутствующей полици- 
темии. По такому же механизму подкожный слой становится разрыхленным, 
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очным, появляются характерные для болезни Кушинга атрофические 

непр м, 

ВВ тмонтация кожи зависит кроме наследственных и расовых фактори, 
и ческих и климатических воздействий. Равномерная, коричнева 

от физи 2 ается при эндокринных заболеваниях. Эндокрин. 


еч 
игментация редко встр б 
ь расстройства вызывают образования пятнистой пигментации. Давно 


известно, что надпочечники играют роль В образовании коричневого пИГ- 
мента кожи, меланина. Но до настоящего времени мало известно о механизие 
синтеза меланина. Сущность аддисоновой болезни заключается в понижен. 
ной работе коры надпочечников. Пятнистая, коричневая пигментация, по 
мнению отдельных авторов, связана с гипофункцией коры надпочечников 
при аддисоновой болезни. Не все придерживаются этого взгляда, и в насто- 
ящее время еще существует предположение, по которому усиленная выра- 
ботка меланина связана с мозговым слоем надпочечников. Согласно этому 
взгляду, диоксифенилаланин (ДОПА), образующийся из тироксина, не в состо- 
янии преобразоваться в адреналин и в коже, под влиянием «ДОПА-оксидазы» 
из него образуется меланин. Новейшие исследования говорят в пользу гипо- 
физарного происхождения аддисоновой пигментации (усиленная секреция 
меланофорного гормона). 

Аддисоновая пигментация наиболее выражена в тех местах тела, кото- 
рые свободны от одежды или больше всего подвергаются механическому 
раздражению. Она выражена еще в тех местах, где отлагается больше пиг- 
мента при физиологических условиях или при беременности. Наиболее часто 
встречается грязно-коричневая, пятнистая пигментация на коже лица, шеи, 
кистей рук, живота в тех местах, где тесно прилегает белье, в области грудных 
сосков, а также по белой линии влагалища и заднего прохода. Очень рано 
появляется коричневатая пигментация на бороздках ладони (рис. 12), 
часто мы находим пигментацию и на коньюнктиве. Характерная пигмента- 
ция слизистой оболочки рта будет разбираться в связи с обсуждением осмотра 
отдельных частей тела. 

Возможно, что встречающаяся при акромегалии и базедовой болезни 
пигментация является следствием вторично возникающего гипокортицизма. 

Этиология пигментных расстройств беременности еще не выяснена. 
Некоторые считают, что они связаны с усиленной выработкой эстрогена. 

Нам мало известно о роли интермедина в образовании пигмента у людей. 
В настоящее время под нашим наблюдением находятся двое таких больных, 
У которых на основании характерной пигментации был поставлен диагноз 
аддисоновой болезни. Так как в одном случае у больного возникло повышен- 
ное кровяное давление (в 220 мм ртутного столба), мы вынуждены были 
отвергнуть диагноз. У другого больного пигментация появляется временами, 
и в течение нескольких часов меняется от черного до слабо коричневого цвета. 
На основании большой изменчивости окраски мы предполагаем какую-либо 
связь интермедина и меланофорной клетки. 

В пятен и веснушек с женским циклом и беременностью 
о р думать о возможной связи пигментации и гонадов. Эксперимен- 

ы ое доказательство такой взаимосвязи, однако, еще отсутствует. 
Е обравои нам неизвестны причины отсутствия пигментации, 
а дериы, На возможную роль коры надпочечников может 
О ри аддисоновой болезни мы можем найти витилиго с пиг- 

краями. 
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Рис. 12. Коричневая пигментация борозд на ладони у больного 
аддисоновой болезнью 
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Поведение больного 


опытному эндокринологу многое может рассказать поведение больного. 
Неоднократно мы уже подчеркивали, что не только кора головного мозга 
влияет На эндокринную систему, но и эндокринные железы также воздей- 
ствуют на кору головного мозеа, возбуждая или тормозя ее. В зависимости 
от этого может измениться поведение больного: его движения могут стать 
более быстрыми или замедленными, речь его может стать быстрой или мед- 
ленной. Изменяется и способность реагирования. 
° На первый взгляд поведение больного находится главным образом под 
влиянием тиреотропной-тироксинной системы. У больного, который ни на 
минуту не может оставаться в покое, говорит скороговоркой и плачет без 
видимой причины, легко можно диагностировать базедову болезнь, даже без 
наличия глазных симптомов. С другой стороны, у больного с замедленными 
движениями, медлительной речью, хриплым голосом и тупым выражением 
ща нетрудно заподозрить гипотиреоз. Эти же психомоторные реакции 





Л 
встречаются у больных, с какого бы уровня тиреотропной тироксинной 
системы не исходило заболевание. 


Подробный осмотр отдельных частей тела больного 


В основе диагностической работы терапевта лежит тщательное и подроб- 
ное исследование. Любой врач вырабатывает себе, как бы непроизвольно, 
схему исследования. Благодаря этой схеме ничто не ускользает от его вни- 
мания. Надо рано приучать себя к подробному осмотру отдельных частей тела 
после его общего осмотра. Ниже постараемся вкратце изложить то, что мы 
в состоянии увидеть, осматривая отдельные части тела больных, и о каких 
эндокринных нарушениях можно сделать заключение на этом основании. 
Одновременно постараемся дать краткое описание патомеханизма отдель- 
ных симптомов, чтобы изложение не было сухим перечнем симптомов и 
помогло бы нам понять их взаимосвязь. 


Осмотр головы 


Надо приучать себя начинать подробный осмотр больного с головы. 
Поступать так надо по двум причинам: 1. на голове мы можем обнаружить 
большинство диагностических признаков, 2. голову можно обследовать не 
раздевая больного. 

Нормальная форма головы обуславливается гармонией костного черепа 
И мягких частей. Такая гармония определяется прежде всего наследетвен- 
ными факторами. На их роль указывает почти полное сходство формы головы 
черт лица у однояйцевых близнецов. С диагностической точки зрения нас 
Это Должно интересовать постольку, поскольку остерегает нас от ошибки 
оставить диагноз акромегалии на основании выдающихся скул и выступа- 
ЮЩих вперед верхних глазниц в том случае, если и у других членов семьи 
МОЖНО обнаружить такие же акромегалоидные признаки. 

ри осмотре головы мы обращаем наше внимание в первую очередь на 
ения костного черепа. Череп может оказаться большим или малень- 
гипофизарного гиганта или У больного акромегалией череп обычно 
шой. Вполне правильную форму имеет череп спорадического гиганта. 
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Череп гипофизарных гигантов часто м ик Черты, 
Если череп имеет очень большие размеры, всегда над =. О ВОЗМОЖНОСТИ 
гидроцефалии. Гидроцефалия, оказывая давление на гипоталамическиь 
центры, может привести к эндокринным нарушениям, например может ВЫ. 
звать преждевременное половое созревание, крайнее исхудание или, наобу. 
рот, ожирение. Наиболее бросающимися в глаза следует считать изменения 
черепа при акромегалии: выступающие вперед верхние края глазниц, ВЫДа- 
ющиеся скулы (ргос. гузота«!), большой нос, прогнатия и овальное лицо, 
Из-за этих общих признаков все больные акромегалией очень похожи друг 
на друга. Характерное «антропоидное» лицо уже с первого взгляда сделает 
наш диагноз вероятным. Маленький череп в первую очередь характерен для 
гипопитуитаризма. Акромикрический череп является как бы зеркальным 
изображением акромегалического черепа. Он встречается чрезвычайно редко, 
поэтому не имеет диагностического значения. Если роднички закрываются 
поздно, они указывают на возможность гипотиреоза или рахита. 
Изменения со стороны мягких частей головы связаны также с понижен- 
ной или повышенной работой гормона роста и тиреотропной-тироксинной 
системы. На кожу лица могут оказать влияние гиперфункция базофильных 
клеток (система АКТГ-кортизона) и собственные гормоны гонадов. Большое 
круглое лицо характерно для болезни Кушинга, гиперфункции коры над- 
почечников и гипотиреоза. Худое, впалое лицо наблюдается при болезни 
Симмондса и гипертиреозе. При рано наступающей гипофункции передней 
доли (гипофизарный карликовый рост) и поздно наступающей полной гипо- 
функции передней доли (болезнь Симмондса) бросается в глаза морщи- 
нистая, сухая, истонченная кожа (геродерма). Нужно указывать и на часто 
встречающиеся склеродерматические изменения лица. Эндокринное проис- 
хождение этих изменений не подтверждено, но все же они гораздо чаще 
сопровождаются такими признаками, которые указывают на пониженную 
работу гипофиза, чтобы их совпадение считалось случайным. Утолщенная 
кожа у больных акромегалией образует большие складки, особенно в области 
затылка (сийз 1аха). У больных, страдающих болезнью Кушинга, харак- 
терна плеторическая окраска лица и множественные акнэ, а также сальные 
пробки на коже. Сухое, одутловатое, бледное лицо обращает наше вни- 
мание на возможность микседемы. Кожа на лице у больных с гипертиреозом 
влажная, блестящая. Свежее, с хорошим тургором лицо девушек указывает 
на удовлетворительную гонадальную функцию. В случаях гипооваризма 
и затянувшегося полового созревания мы часто можем встретить «нечистую» 
кожу лица. Кожа лица евнухов нежная, тонкая и часто морщинистая 
в уголках глаз. 
Нормальный или патологический рост волос на голове и на лице зависит, 
В первую очередь, от воздействия аденогипофиза И гормональной системы 
надпочечников, но тиреотропная-тироксинная система и система гонадо- 
тропа-эстрина также играют важную роль в количественном и качественном 
образовании волосяного покрова и в его распределении. Нельзя игнориро- 
вать и семейные факторы, которые, особенно у мужчин, могут играть нема- 
ловажную роль в возникновении преждевременного, раннего облысения. 
роме наследственного фактора, облысение у обоих полов говорит о пони- 
женной функции передней доли гипофиза или щитовидной железы. Пышные 
волосы встречаются У обоих полов при акромегалии и гипогонадизме. 
Облысение женщин по мужскому типу (на лбу и висках) говорит в пользу 
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болезни Кушинга или синдрома Кушинга. Известно, что при базедовой 
болезни У женщин часто выпадают волосы. Литературные данные и наши 
исследования подтверждают, что гнездная плешивость часто сопровождается 
гипофункцией гипофиза и гипоталамуса. Отсутствие наружной трети бро- 
вей — характерно для микседемы. Изменение качества волос нередко указы- 
вает на изменение работы щитовидной железы. Тонкие волосы встречаются 
при базедовой болезни, тогда как при микседеме волосы становятся гру- 
быми, жесткими и хрупкими. Женщины, страдающие гипертиреозом, часто 
рано седеют. О пышных, тонких волосах евнухов уже говорилось. Редкие 
усы и борода у мужчин указывает на гипофункцию передней доли и поло- 
вых желез. Патологический рост усов и бороды у женщин указывает на 
базофильную гиперфункцию, на гиперфункцию коры надпочечников или 
на наличие вирилизующих опухолей. 

Большинство изменений со стороны глаз указывают на возможность 
нарушения работы тиреотропной-тироксинной системы и системы паратгор- 
мона. Особые симптомы глаз сигнализируют о наличии базедовой болезни. Бес- 
покойно двигающиеся глаза, неподвижное, маскообразное выражение лица, 
блестящие — отчасти от усиленного слезоотделения — глаза и экзофтальм 
уже с первого взгляда замечаются эндокринологом. Кстати сказать, 
односторонний экзофтальм нередко встречается при базедовой болезни. 
К числу характерных глазных признаков при базедовой болезни относится 
хемоз конъюнктивы (отечное пропитывание), который не является следствием 
конъюнктивита, вызванного экзофтальмом. Вокруг глаз также можно найти 
признаки, характерные для базедовой болезни. Так, одним из ранних призна- 
ков следует считать отек верхнего века. Благодаря ретракции верхнего века 
расширяется глазная щель, вследствие чего белизна склеры заметна вокруг 
роговицы (симптом Дейлримпля) (рис. 13). При гипотиреозе и ожирении 
глазная щель суживается. — Редкое мигание является признаком базедо- 
вой болезни. Изучение различных симптомов со стороны глаз не относится 
к разделу осмотра; о них мы будем говорить подробно в специальном разделе. 
В некоторых случаях тяжелых нарушений глубокие координационные нару- 
шения глазных мышц часто обнаруживаются невооруженным глазом тогда, 
когда у больного наблюдается косоглазие в случаях одностороннего или 
более выраженного на одной стороне экзофтальма. Спонтанный нистагм 
обычно присоединяется к пигментозному ретиниту. В первом случае мы 
будем искать другие признаки гипотиреоза, в последнем — признаки синд- 
рома Лауренс—Мун—Бидля. Инъецированные конъюнктивы  встреча- 
ются при таких эндокринных заболеваниях, которые сопровождаются повы- 
шением кровяного давления: в первую очередь при феохромоцитоме, при 
болезни Кушинга и синдроме Кушинга. Воспаление края века и экзема 
сравнительно часто встречаются при гипотиреозе и сахарном диабете. 
Ксантелазмы на веках говорят, кроме заболеваний печени и желчного пузыря, 
0 сахарном диабете. Врожденная катаракта является признаком гипоти- 
реоза и лимфатико-гипопластического диатеза. При катаракте молодых или 
пожилых людей мы прежде всего должны думать о возможности гипопара- 
тиреоза и сахарного диабета. 

Уши дают сравнительно небольшое число эндокринных признаков. Если 
они велики и расположены немного сзади на черепе, мы можем думать о воз- 
можности акромегалии. При этом заболевании, из-за чрезмерного развития 
костей лица, уши как бы отодвигаются назад. В случае синеватого оттенка 
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если кожа тела обладает темным оттенком и на конъюнкти- 

е пятна, всегда надо провести дифференциальную 
й болезнью и охрон . 

диагностику между и. >. =. стороны носа дают более 

и ее. развитие носовых костей может иметь начало 
ране зародышевой жизни или позже, о чь 
циации руководит уже тиреотропная-тироксинная с еы. и. АЯ ОД 
влиянием нервных импульсов. Среди прочих причин ы р Е лицевых 
костей гормон роста тоже оказывает влияние. Каков ы ни был процесс, 
приводящий к слабому развитию носовых костей, результат будет всегда 
один и тот же; впадение корня носа, т.е. образование седловидного носа, 
что чаще всего указывает на гипотиреоз и реже — на пониженную функцию 
передней доли. Периодическое, повторяющееся через каждые 4 недели, носо- 
вое кровотечение говорит о возможности викарной менструации. 

Язык и губы утолщаются при акромегалии и гипотиреозе, особенно это 
относится к врожденной форме последнего (спорадический кретинизм). При 
монголоидном идиотизме, также как и при врожденной микседеме, язык не 
помещается во рту ребенка. Однако причина высунутого языка при двух 
заболеваниях различна, при врожденной микседеме язык оказывается больше, 
чем полость рта, при монголоидном идиотизме наоборот — полость рта 
оказывается слишком малой, по сравнению с языком. Язык может растрески- 
ваться при сахарном диабете. Пиорею мы часто наблюдаем при сахарном 
диабете, гипотиреозе и гипооваризме, стоматит — при сахарном диабете. 
Гипертрофированные миндалины и гиперплазия лимфатического кольца зева 
часто встречаются при гипофункции коры надпочечников, лимфатико-гипо- 
пластическом диатезе и гипотиреозе. Слюнотечение может являться при- 
знаком гипертиреоза, сопровождаемого перевесом симпатической нервной 
системы. Сухость рта встречается при гипотиреозе (благодаря уменьшен- 
ному слюноотделению и постоянно открытому рту) и при диабете с выделе- 
нием обильного количества сахара с мочой. Очень характерны для аддисо- 
новой болезни скорее темные, дымчато-серые, чем коричневые, пигментные 
пятна на слизистой оболочке щек и десен. 

Нарушения развития прикуса связаны с неполноценной работой тире- 
тропной-тироксинной системы. Позднее прорезывание молочных зубов ИЛИ 


ей 
ушных хрящей, 
вах видны коричневаты 


а и опухоли эпифиза. Если у новорожденного уже имеются 
Узы, тогда можно предполагать наличие гипертироксинизма у матери во 


единственными, и поэтому м 
разные зубы. Когда же пр 
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хватает места и они остаются очень узкими. Размеры клыков, пока ще в 
вестно почему, находятся в тесной связи с работой коры надпочечников. 1ри 
гиперкортикализме очень часто встречаются клыки непривычно больших раз- 
меров, в то время как при гипадрении клыки обычно узки. Было отмечено от- 
сутствие латеральных резцов при евнухизме. Нижняя прогнатия характер- 
на для акромегалии, верхняя прогнатия говорит о пониженной функции пе- 
редней доли гипофиза. Прикус будет неправильным при врожденном гипоти- 
реозе или при гипотиреозе раннего возраста. Уменьшение содержания 
извести и кариес зубов встречаются при многих эндокринных заболеваниях. 
Плохое состояние зубов при гипотиреозе объясняется, по меньшей мере, 
двумя причинами: 1. нарушением отложения кальция и 2. умственной 
тупостью больных гипотиреозом, вследствие чего они пренебрегают уходом 
за зубами и полостью рта. Кариес, наблюдаемый часто при гипертиреозе, 
связан с повышенным выделением кальция. Изменения со стороны зубов 
при гипотиреозе могут являться прямым последствием гипофункции перед- 
ней доли. Известно, что околощитовидные железы играют решающую 
роль в обмене фосфора и кальция. Поэтому понятно, что при различных забо- 
леваниях околощитовидных желез мы часто встречаемся с патологическими 
изменениями со стороны зубов. При гипопаратиреозах зубная эмаль утон- 
чается, рано возникают дефекты и наступает декальцификация дентина. 
Чрезмерная декальцификация приводит к рассасыванию корней зубов, 
вследствие чего зубы начинают рано выпадать. При беременности и корм- 
лении повышается потребность организма в кальции, и поэтому часто наблю- 
дается кариес. По литературным данным, считают, что синеватый оттенок 
зубов характерен для гипопитуитаризма. 


Осмотр шеи 


В области шеи располагаются следующие эндокринные железы: щитовид- 
ная железа и околощитовидные железы, каротидный клубочек и иногда 
вилочковая железа, если она переходит через край рукоятки грудины. 

Короткая, толстая шея («бычья шея») характерна для больных болезнью 
Кушинга, правда, она встречается еще при акромегалии, болезни Фрёлиха, 
гипотиреозе и монголоидизме. Короткая, толстая с широким основанием 
шея («шея сфинкса»), характерна для овариального агенеза. 

Среди различного типа увеличений объема шеи наибольшее диагности- 
ческое значение имеют зобы различного типа. Диффузные и узловатые зобы 
распознаются уже с первого взгляда, и так как различные гипер-, нормо- 
и гипофункциональные зобы сопровождаются еще и другими — при осмотре 
легко обнаруживаемыми — признаками, большинство заболеваний щито- 
видной железы легко распознается простым осмотром. 

Реже на шее встречаются небольшие узлы, выступающие над уровнем 
кожи. Их обычно считают за увеличенные лимфатические узлы. Надо пом- 
нить, что при почечнокаменной болезни или при спонтанных переломах 
последние обращают внимание эндокринолога на аденому околощитовид- 
ных желез. 

Феохромоцитома, берущая свое начало из каротидного клубочка, также 
может быть видна на одной стороне шеи. Если повышение кровяного давле- 
ния наступает приступами, мы должны думать о возможности феохромоцитомы. 
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имеются соответствующие сопутствующие при. 
вие щитовидной железы может бросаться в глаза. 
Увеличение шейных лимфатических узлов указывает — кроме Ззаболева. 
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теза. з 
и гипотиреозе наблюдается отложение жировой клетчатки в надклю- 


чичной ямке. При болезни Кушинга сзади, на нижней части шеи отмечается 
«жировой горб». «Скачущий пульс» наблюдается на сонных артериях при 
гипертиреозе, и пульсация яремных вен —при загрудинном зобе или гиперпла- 
зии вилочковой железы. 


Осмотр грудной клетки 


Форма грудной клетки определяется костным скелетом и связанными 
с ним мягкими частями. Костный скелет находится под влиянием системы 
фиона (гормона роста), мягкие части, кроме этого, — еще под воздействием 
коры надпочечников и гонад. Короткая, широкая грудная клетка (бочко- 
образная или эмфизематозная грудная клетка) встречается при базофилизме. 
Высокая и широкая — при гиперфункции гормона роста, узкая и плоская 
грудная клетка встречается при гипофункции передней доли при условии, 
что невроэндокринное нарушение началось в молодом возрасте. Грудная 
клетка в форме «цита», с далеко стоящими друг от друга грудными сосочками 
встречается при синдроме Тёрнера. 

Наиболее бросающиеся в глаза изменения в эндокринном отношении 
встречаются со стороны грудных желез. Большие, свисающие грудные железы 
отмечаются при церебральном типе ожирения, болезни Кушинга, синдроме 
Морганьи и гипогонадизме. В последнем случае большие (гипертрофирован- 
ные) грудные железы состоят почти исключительно из жировой клетчатки. 
Псевдогипертрофия, а также хронические мастопатии приводят к увеличе- 
нию грудных желез эндокринного происхождения. Атрофированные груд- 
ные железы говорят в пользу гипоантуитаризма или вирилизующего про- 
цесса. Грудные железы не развиваются или остаются маленькими при 
женском евнухоидизме. Односторонняя аплазия грудной железы у больной 
синдромом Морганьи, по всей вероятности, связана с отсутствием реактив- 
ности на периферии (синдром ЗеабмеН{ Вап{ат). Гинекомастия у мужчин 
указывает на наличие процесса феминизации или возникает вследствие опухо- 
лей или атрофии яичка (например, синдром Клинефелтера), или же благо- 
даря нарушению деятельности печени (например, цирроз Лаэннека). После 
лечения препаратами эстрогена, тестостерона и даже стероидами коры над- 
почечников может возникать гинекомастия. Галакторея у женщин обра- 
щает внимание на возможность беременности, у мужчин — на опухоль гипо- 
физа или гипоталамуса, или же на возможное наличие опухоли, берущей 
свое начало от гонад. Галакторея может наступать после кастрации и во 
время климакса. Общеизвестно выделение «молока ведьмы» у новорожден- 
ных. Выраженная волосатость грудной клетки и грудных желез женщин 
о - т синдрома Кушинга. Отсутствие волос в под- 
И рифери, ине обращает наше внимание на возможность гипофизарной 
ВОО т о микседемы. При классической форме болезни а 
возникают ты пшечной впадины выпадают. Если атрофические полоск 

сравнительно небольших грудных железах, мы будем думать 
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о возможности болезни Кушинга. Темная пигментация околососкового 
кружка обращает наше внимание на беременность или аддисонову болезнь. 
Расширенные вены грудной клетки указывают на возможность медиасти- 
нальной опухоли, которая может быть гиперплазированной вилочковои 
железой или вирилизующим раком вилочковой железы. 

В случае сильно и учащенно пульсирующего верхушечного толчка, 
особенно за пределами нормальной границы, надо думать 0 возможности 
тиреотоксикоза или такого эндокринного заболевания, которое сопровож- 
дается гипертонией. 

Глубокое, равномерное дыхание у бессознательного больного обращает 
внимание на возможность ацидоза вследствие сахарного диабета. 

Горб на спине может происходить от гиперпаратиреоза или от рака пред- 
стательной железы и яичника, но причиной его могут быть и метастазирую- 
щие злокачественные опухоли другого эндокринного происхождения. 


Осмотр живота 


В случае большого живота прежде всего надо думать о беременности 
и ожирении. Характерность живота определяется подкожной жировой 
клетчаткой. Круговое отложение жира на животе (опоясывающее ожирение, 
опгае-оБезИу) характерно для болезни Кушинга. Выпяченный живот ветре- 
чается при гипотиреозе и монголизме. Отвислый живот наблюдается при 
церебральном типе ожирения. Выраженная жировая подушка на бугорке 
Венеры является признаком гипооваризма. 

Живот может быть увеличен в размере из-за овариальной кисты или 
асцита. 

Множество пурпурно-красных широких или узких атрофических полосок 
указывают на наличие болезни Кушинга лишь тогда, когда они возникают 
на ожиревшем животе. 

Выраженный гирсутизм живота женщин в первую очередь указывает 
на возможность кортикогенитального сидрома, и во вторую — на гипо- 
физарный базофилизм (болезнь Кушинга). Признаком гиперкортикализма 
женщин следует считать мужской тип лобка. Женский тип лобка встречается 
у мужчин при различных формах гипогонадизма. Отсутствие лобка указы- 
вает на раннюю или позднюю гипофункцию передней доли или на полное 
отсутствие функции с ее стороны. 

Темная пигментация белой линии живота у женщин говорит в пользу 
беременности. У обоих полов она указывает на возможность аддисоновой 
болезни. 

Выпячивание над пупартовой связкой, если на той стороне мошонка 
пуста, дает возможность поставить диагноз крипторхизма. 


Осмотр половых органов 


Осмотр наружных половых органов непосредственно относится к осмотру 
живота. Наружные половые органы и половые железы у мужчин хорошо 
изучаемы невооруженным глазом. 

Деятельность половых желез находится главным образом под влиянием 
гипоталамуса—аденогипофиза, поэтому на основании недоразвитости наруж- 
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отдифференцировать монголоидный идиотизм от врожденной микседемы. 
На основании короткой второй фаланги мизинца можно с уверенностью 
поставить диагноз монголоидного идиотизма. 

«Руки акушера» характерны для приступа тетании. 

Более выраженная экировая подушка плеч придает округлую форму 
женским плечам и поэтому причисляется ко вторичным половым признакам. 
Плечо с чуть видными контурами мышц является признаком вирилизации 
у женщин. Пухлые руки встречаются при ожирении церебрального типа, 
синдроме Морганьи и гипотиреозе. Худые руки, если имеется одновременно 
опоясывающее ожирение, характерны для болезни Кушинга. Жировой брас- 
лет над запястьем и выраженная жировая подушка на тыльной поверхности 
кистей (кисти, как лапы) встречаются при гипотиреозе. 

Выраженная пигментация кожи может бросаться в глаза на верхних 
конечностях так же, как и на других частях тела. Особенно это касается 
тыльной поверхности кистей, которые доступны солнечным лучам, и бороздок 
ладони (рис. 9). Все это, параллельно с другими признаками, указывает на 
возможность аддисоновой болезни. Ладонь больных базедовой болезнью 
влажна от потоотделения, в то время как сухость и шелушение кистей при 
гипотиреозе и болезни Симмондса сразу бросается в глаза. Волосы подмышеч- 
ной впадины выпадают при периферической или гипофизарной микседеме и 
их в06се не бывает при гипофункции передней доли и евнухоидизме. Лом- 
кость ногтей наблюдается при гипотиреозе и гипопаратиреозе. Волосатость 
предплечья указывает на болезнь или синдром Кушинга. 

Мягкие части и костный скелет фаланг сильно изменяются при склеро- 
дерме. При этом часто имеются признаки, указывающие на гипофункцию 
передней доли гипофиза. 

Длинные нижние конечности встречаются при спорадическом гигантском 
росте и, в сочетании с относительно небольшим размером верхней половины 
тела, при гипогонадизме (длинноногие люди). Стопы при акромегалии 
бывают двух типов: чаще — широкие и реже — длинные. При акромегалии 
иногда один палец длиннее и толще других (полицинельный палец). Полидак- 
тилия и синдактилия нижних и верхних конечностей характерны для син- 
дрома Лауренс—Мун—Бидля. В одном из наших случаев на кистях и стопах 
имелись 6—6 пальцев; лишние пальцы были удалены по просьбе родителей 
путем операции вскоре после рождения. Короткие и тонкие нижсние конеч- 
ности встречаются при раннем и полном гипоантуитаризме (гипофизарный 
карликовый рост). Короткие и толстые нижние конечности встречаются 
при всех формах преждевременного полового созревания и гипотиреозе. 
Иногда потребуется дифференцировать их от хондродистрофии и рахита. 

Эндокринологическое значение признаков, наблюдаемых при осмо- 
тре нижних конечностей, в основном то же, что и в отношении верх- 
них конечностей. Выраженная жировая подушка бедер является особенно- 
стью женщин, и ее исчезновение указывает на возможность вирилизации. 
Чрезмерное ожирение ягодичной области наблюдается при гипооваризме и 
церебральном типе ожирения. Большая жировая подушка над вертелами 
является гипоовариальным признаком. Чрезмерное ожирение ягодичной 
области встречается при стеатофигии, которая — по нашему мнению — отно- 
сится к числу ожирений церебрального типа и при липодистрофии (болезнь 
Симонса). Возможно гипоталамическое происхождение этих заболеваний. 
При болезни Симмондса жировая подушка ягодичной области почти пол- 
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ние бедер и ног встречается при ожи ы 

. Выраженное ожире ь 
ностью о Е (гипоталамического) и гипотиреозе, в то время Е 
НИИ тю худые бедра и ноги в случае опоясывающего ожирения указы. 
р болезнь Кушинга. Хорошо очерченное втяжение на бедрах 06. 
ва 


ращает внимание на возможность липодистрофии от инсулина. 





ПАЛЬПАЦИЯ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ ДИАГНОСТИКЕ 


Приэндокринных заболеваниях часто можно встретить изменения, Доступ- 
ные для ощупывания. Увеличение в объеме поверхностно расположенных Эн- 
докринных желез видно невооруженным глазом.Такое обстоятельство, однако, 
не делает ощупывание излишним. Палец при ощупывании может обнаружить 
такие тонкие изменения, которые остаются скрытыми во время осмотра. 
Путем ощупывания мы получаем сведения относительно консистенции 
эндокринной железы, о гладкости или узловатости ее поверхности, что дает 
нам право — в данном конкретном случае — сделать заключение относительно 
доброкачественности или злокачественности увеличения железы. Опухоли 
эндокринных желез, расположенных в полости живота, распознаются почти 
исключительно с помощью ощупывания. 

Кроме непосредственных сведений относительно эндокринных желез, 
ощупывание дает нам еще и другие данные. Невроэндокринные нарушения 


ощупывания шеи, что подтверждается пальпацией кожи, которая при этом 
оказывается влажной и теплой на ощупь. 

Если некоторые эндокринные железы не пальпируются, например щито- 
видная железа, яичко, ТО и это может иметь диагностическое значение. 


другие образования шеи, и поэтому 
ается «вздутая шея», которая после 


а: 
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достижения половой зрелости подвергается обратному развитию и шея 
принимает физиологические размеры. В случае больших эндемических 30608 
пальпируется обызвествление, как признак дегенерации. Киста, расположен- 
ная взобе, также определяется с помощью пальпации. ху худощавых людей 
и детей можно определить аплазию или атрофию щитовидной железы. = „ 

Надо знать, что узел, расположенный по краям грудиноключичнососковой 
мышцы, величиной с лесной орех или больше, может быть аденомой около- 
щитовидных желез. Если узел на ощупь оказывается зернистым и если на 
противоположной стороне ощупывается подобный узелок, тогда с большей 
вероятностью говорят о гиперплазии околощитовидных желез. 

Объемистые опухоли надпочечников поддаются определению при ощупы- 
вании живота; данные пальпации вместе с соответствующими клиническими 
признаками могут указывать на наличие аденомы коры надпочечников или 
хромаффинной опухоли мозгового вещества. В случае быстро развиваю- 
щихся опухолей мы должны думать о раковом поражении коры надиочеч- 
ников с сопутствующими признаками эндокринной активности или о бластоме 
мозгового вещества, не обнаруживающей эндокринной деятельности (сим- 
пато-невробластома). По ходу брюшной аорты иногда пальпируются хро- 
маффиномы (параганглиомь). 

В случае спонтанных приступов гипогликемии бывает, что прощупы- 
вается опухоль в области пупка. При этом должно возникать подозрение на 
наличие инсуломы или рака инсулярного аппарата. Напомним 0б одном 
случае, в котором гипогликемические приступы были связаны с наличием 
ретроперитонеальной саркомы. В другом случае приступы возникли вслед- 
ствие того давления, которое было оказано чрезмерно увеличенной селезен- 
кой на поджелудочную железу. 

Опухоли яичника часто ощущаются при пальпации живота, но все же 
чаще всего требуют бимануального внутреннего исследования. «Гинекологи- 
ческая пальпация» особенно важна в случае вирилизующих опухолей. С ее 
помощью можно определить овариальное происхождение процесса (арре- 
нобластома, овомаскулинома, лютеома), что определяет одновременно и 
место терапевтического вмешательства. В случае суперфеминизации или 
женского преждевременного полового созревания получение таких резуль- 
татов при пальпации подтверждает диагноз опухоли гранулезной клетки. 

Нельзя забывать, что быстро развивающаяся «опухоль» живота может 
быть беременной маткой. 

Ощупывание позволяет нам получать данные относительно величины и 
консистенции яичек и определить, опустились ли они в мошонку. Пустота 
одной или обеих сторон мошонки еще не подтверждает диагноз крипторхизма. 
Может быть, живой кремастерный рефлекс вызывает поднятие яичек, что 
часто наблюдается именно во время обследования. В этих случаях мать 
обычно рассказывает, что при купании ребенка в теплой воде она ощущает 
яички на месте. Пустота мошонки может иногда означать отсутствие яичек 
с одной или обеих сторон (аплазия яичек). 

Диагноз крипторхизма ставится только в том случае, если мошонка пос- 
тоянно пуста и если войдя одним пальцем в паховый канал, другой рукой 
пальтируя над пупартовой связкой, мы производим надавливание сверху вниз 
и внутрь и при этом нашим пальцем, расположенным в паховом канале, ясно 
прощупываем яичко. Определение величины яичка, если оно располагается 
в мошонке, производится или с помощью сантиметра или тестометра, а также 
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ем с каким-нибудь предметом известного объема (горошина, боб, 
сравнени 


я слива). с 
Век до а половой зрелости важно определение вели. 
т Л 


чины яичек, у взрослых важно И _ 

енция яичка иногда раньше указывает р , у. шение 
ры а. Опытные пальцы ощущают тонкие изменения консистенции яичка 
: а распознают потерю эластичной консистенции р Е при разраста- 
нии соединительной ткани, когда яички уплотняются. Заболевания яичек 
неэндокринного происхождения — туберкулез, гумма, воспаление после 
паротита, гоноррея и неэндокринные опухоли — определяются с помощью 
пальпации, если имеются еще и другие необходимые данные. Все заболевания 
яичка могут привести к эндокринным нарушениям, и поэтому распознавание 
их очень важно. 

Надо стараться не спутатьяички или опухоли их при расположении их над 
или под пупартовой связкой с увеличенным паховым лимфатическим узелком. 


ЗНАЧЕНИЕ ПЕРКУССИИ И АУСКУЛЬТАЦИИ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


Эндокринные железы, расположенные в полости тела — при обычных 
обстоятельствах — не поддаются непосредственному физикальному обследо- 
ванию. Некоторые увеличенные эндокринные железы при перкуссии иногда 
дают, по сравнению с окружающими тканями, притупление. П ритупленный 
перкуторный звук над рукояткой грудины может означать персистирую- 
щую вилочковую железу, ее рак или загрудинный 306. 

Эндокринные опухоли брюшной полости не только пальпируются, а 
иногда определяются перкуссией. 

Аускультация в эндокринной диагностике не имеет большого значения. 
Акустический феномен над эндокринными железами почти никогда не выслу- 
шивается. Единственное исключение: дующий систолический шум над гипер- 
функционирующей щитовидной экелезой. Подобный шум выслушивается 
иногда по краю грудины в первом и втором межреберьях. 


огда можно выслушивать последствия эндо- 
ипертрофированным и потом расширенным 
точности клапанов ил умы, характерные для относительной недоста- 
и относительного стеноза отверстия, — эти последние 
раникают, например, при атеросклерозе аорты и при сахарном диабете. 
РШ5из зопапз характерен не только для недостаточности клапанов аорты, 
но и для базедовой болезни. 
Я =. и гкими мы выслушиваем застойные явления и при выслуши- 
к и ВНоВ ма порок не отмечается, необходимо думать о возможности эндо- 
= причины декомпенсации. Надо помнить и по сей день классические 


сл 8 . ни 
ео Мёбиуса : «Больные базедовой болезнью страдают заболеваниялич серд- 
Умирают от заболеваний сердца». 
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ЗНАЧЕНИЕ ИЗМЕРЕНИЯ ТЕМПЕРАТУРЫ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


Процессы обмена веществ сопровождаются образованием тепла. С другой 
стороны, известно, что нормальное совершение процессов обмена веществ 
требует наличия соответствующей температуры. Организм человека поддер- 
живает свою температуру с помощью сложной регуляции. Теплорегуляция 
является задачей эндокринной системы, которую она выполняет под управ- 
лением тепловых центров гипоталамуса. С точки зрения регуляции темпера- 
туры тела передние и боковые ядра гипоталамуса противодействуют задним 
ядрам. Раздражение переднего гипоталамического поля путем согревания 
активизирует механизм отдачи тепла и тем самым вызывает снижение 
температуры тела у кошек. Двустороннее повреждение переднего гипотала- 
муса, наоборот, вызывает временную гипертермию у животного благодаря 
невозможности теплоотдачи. Под влиянием фарадизации бокового гипотала- 
мического поля одновременно вступают в действие все те механизмы, в 
результате которых усиливается теплопродукция: суживаются сосуды, 
шерсть взъерошивается, возникает тахикардия и усиливаются процессы 
обмена веществ. Дрожание, возникающее одновременно с вышеперечислен- 
ными явлениями, может происходить со всех супраспинальных уровней 
нервной системы, но все же индуцируется в основном от гипоталамуса. Эти 
реакции представляют собой проявления, симпатической функции, вопреки 
тем, которые связаны с парасимпатической деятельностью, вызванной раздра- 
жением переднего гипоталамуса. Деструкция бокового гипоталамуса и 
медиальной части заднего гипоталамуса влечет за собой гипотермию и неспо- 
собность дать регуляторный ответ на воздействие холода. Клиника заболе- 
ваний человека может дать многочисленные примеры того, как повреждение 
переднего гипоталамуса сопровождается продолжительным и выраженным 
лихорадочным состоянием, в то время когда повреждение задних ядер 
наоборот, влечет за собой гипотермию. ; 


Лихорадочное состояние может быть вызвано и со стороны корковых 
полей. 


101 


ба Холло с опием и пирамидоном пригодна для дифференциа. 
Видимо, про яний, связанных с нарушением работы центральной 


ых состо Е 
с ен от лихорадки, возникающей в результате инфекции. Проба 
нервно , 


ится следующим образом: по меньшей мере 2 дня подряд надо Давать 
п по 1,5 г в день, начиная с 0,3 г, после чего каждые 2 часа по 
начиная с 0,04 г экстракта опия два раза через час и о ее давать по 
0,02 г три раза через каждые два часа. Нервная лихорадка обычно прекра- 
щается под влиянием опия, а инфекционная под влиянием пирамидона, 
Повышение температуры тела на нервной почве очень часто прекращается 
и под влиянием дачи ресерпина. я 
В невроэндокринологии диагнозом центральной лихорадки часто нельзя 
довольствоваться, надо стараться достичь более точной локализации. При 
подозрении лихорадки гипоталамического происхождения путем различных 
проб с симпатикомиметическими или парасимпатикомиметическими препа- 
ратами мы можем иногда с ббльшей точностью выяснить повреждение 
определечной части гипоталамуса. Если повышение температуры вызвано 
повреждением переднего гипоталамуса, препараты, раздражающие пара- 
симпатическую нервную систему (например, простигмин, ацетилхолин), 
могут снизить температуру, но только при условии, что повреждение не 
тяжелое. Повышение температуры вследствие раздражения боковых и зад- 
них гипоталамических полей может быть сведено на нет применением пре- 
парата, парализующего симпатическую нервную систему (гинерген). Про- 
ведение этих проб в данном конкретном случае логично и рекомендуется. 
Гипофиз воздействует на теплорегуляцию в двух направлениях: отчасти 
он оказывает воздействие с помощью путей, идущихчерез воронку, а отчасти-- 
посредством тиреотропной-тироксинной системы. Опухоль гипофиза, расту- 
щая от турецкого седла по направлению вверх, может непосредственно по- 
вреждать или раздражать тепловые центры гипоталамуса. До настоящего 
времени еще неизвестен гормональный медиатор гипофиза, участвующий в 
теплорегуляции. Мы знаем о связи тироксина и половых гормонов с темпера- 
турой и прежде всего думаем о тиреотропном и гонадотропном гормонах 
а пролан-А). Экстракты задней доли гипофиза повышают темпера- 
Из числа заболеваний гипофизарного происхождения болезнь Симмондса 


сопровождается гипотермией, а болезнь Кушинга и акромегалия иногда 
субфебрильной температурой. 


пин вызывает лихорадку или повышение темпе 
ратуры главным образом 
т раздражения теплорегулирующих центров (Ишшекуц старший, 
о младиши, 1937; Ишшекуц ст. и Дирнер, 1937; Ишиие- 


и сотр., 1947; Мехеш и Пинтер, 
повышать температуру путем усил 


, онижение температуры. Эти заболевания 
шением теплорегуляции, но и нарушением 
ертиреозом часто жалуются на неприятное 
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ощущение тепла и плохо переносят тепло. Больные © гипотиреозом плохо 


переносят холод, им всегда холодно. 

При приступе тетании может возникать лихорадка, отчасти из-за воз- 
буждения гипоталамических тепловых центров, отчасти из-за усиленной 
мышечной работы. При диабетической коме наблюдается низкая темпера- 
тура тела, которая сменяется гипертермией только перед смертью. 

Невыяснено непосредственное участие гормонов коры надпочечника в 
теплорегуляции. Больные аддисоновой болезнью обычно гипотермичны. 
При тяжелом кризисе аддисоновой болезни мы однако можем наблюдать 
лихорадку. Мозговое вещество надпочечников проявляет симпатикомимети- 
ческую функцию посредством адреналина и норадреналина. Повышение 
температуры, наблюдаемое при эндокринных опухолях мозгового слоя над- 


почечников, возможно, связано с центральной нервной системой. 
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Рис. 14. Изменение базальной температуры в связи с женским циклом. 15 — дневные 
нормальные ЦИКЛЫ 


Деятельность яичника, как показывает старый опыт, находится в тесной 
связи с температурой тела. Повышение температуры тела в предменструаль- 
ном периоде отмечается многими больными. Селье в своей книге отрицает, 
что удаление яичника или дача гормонов яичника оказывает влияние на 
температуру тела, и упоминает лишь о том, что сосудорасширяющее действие 
фолликулоидов и приливы во время климакса могут слегка повысить тем- 
пературу тела. 

Нам удалось наблюдать одно до сих пор неизвестное действие фолли- 
кулоидов у 16-летней больной. Больная в 10-летнем возрасте перенесла 
болезнь Банга, и с тех пор — с небольшими перерывами — у нее ежедневно 
температура повышается до 39—40 градусов С. Несмотря на это, она 
хорошо развивалась. Нами было отмечено, что периоды нормальной темпе- 
ратуры у больной всегда совпадали с появлением нерегулярно наступаю- 
щих менструаций. Препараты опия, пирамидона, раздражающих или тор- 
мозящих вегетативную нервную систему средств не оказывали никакого 
эффекта на характер температуры У больной. Под влиянием синтестрина или 
фолликулярного гормона температура постепенно снизилась, и больная не 
жаловалась на лихорадку, начиная от момента появления менструации 
вплоть до ее окончания. Несколько раз повторяя эти опыты, нам всегда уда- 
валось добиться безлихорадочного периода. О наблюдениях подобного рода 
нет указаний в литературе. В нашем случае высокая температура, по-види- 
мому, является результатом диэнцефалита, возникающего на почве болезни 

Банга. Действие фолликулоидов можно объяснять их воздействием на цент- 
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ую сустему. На основании этого считаем, что стоит проделать 
ее лью ии лихорадочных состояний г 
т с эстрогеном с целью р _ р ип. 
ческого происхождения. 
ея т ео утренняя ректальная температура тела (базальная 
-: а) понижается на 0,4—0,6 градусов С, ‚потом повышается, 
обе во время менструации снижается до исходной величины (Рубин, 
штейн, 1940). Повышение температуры, по сути дела, связано с началом 
‹ ©“ 
выработки прогестерона, значит, не совпадает во времени с овуляцией, а сле- 
дует за ней с опозданием на несколько дней. По данным исследований 
Найбауэра (1949), повышение температуры тела предшествует менструации 
на 10,9 - 4,4 дней. Измерение базальной температуры позволяет сделать 
некоторые выводы относительно времени овуляции. Это может иметь диаг- 
ностическое значение при некоторых расстройствах менструального цикла 


(например, установление ановуляторных кровотечений). 
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РОЛЬ РЕНТГЕНОВСКИХ ЛУЧЕЙ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


о р ечбокринные железы, поглотительная способность которых 
Таким о к рентгеновских лучей — отличается от окружающих тканей. 

› рентгеновская тень щитовидной железы хорошо видна, что 
ие в диагностике загрудинного зоба. Этим же путем 
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Рис. 15. «Мозговой песок» в шишковидной железе 


можно обнаружить загрудинную тень опухоли вилочковой железы. Увели- 
чение щитовидной железы может вызывать смещение дыхательного горла, 
что четко видно при просвечивании. 

Особое место с рентгенологической точки зрения занимает гипофиз, 
который, будучи окружен костью, не виден на рентгеновском снимке. На осно- 
вании формы, величины и изменений турецкого седла у нас все же есть 
возможность сделать выводы относительно величины гипофиза. 

Эндокринные эелезы брюшной полости при их выраженном увеличении 
дают тень на рентгеновском снимке. Для того, чтобы точно определить, отно- 
сится ли эта тень к увеличенной эндокринной железе или к одному из окру- 
жающих органов, требуются специальные способы рентгеновской диагно- 
стики. Расширение верхней части почечной тени может быть связано и с 
почкой, и с надпочечником. Чтобы решить этот вопрос, надо сделать пиэло- 
графию или околопочечную — иначе пресакральную — инсуфляцию. Опухоль 
инсулярного аппарата и даже большая, выступающая из малого таза ова- 
риальная опухоль могут давать тень на простом (без применения контраст- 
ного вещества) снимке. 

Некоторые эндокринные заболевания обнаруживаются благодаря отло- 
жению известковых солей в эндокринных железах или вследствие процессов 
обратного развития, или вследствие патологических обстоятельств. Извест- 
ковые соли («мозговой песок»), появляющиеся в шишковидном теле у взрос- 
лых, позволяют точно определить расположение железы (рис. 15). По 
мнению Эрдейи, у 50% людей свыше 20-летнего возраста видно шишко- 
видное тело. Если оно смещается из-за роста опухолей над турецким седлом, 
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* зы. 


ков 
0 надпочечни 
б те обызвествления 
. Контрастное изображени о 
В (по Эрдейи ) 


. Вастин, 
Е Ват, 
это может иметь диагностическое значение коем ы дегенера: 
1929; Эрдейи, 1929, 1930). В гипофизе на почве а ься ем встковые 
| излияний мо ол 
процессов, а также крово ВОЛ у 
ое при этом конгломераты в ий рящие о к. 
с етном слу у НИ 
емые и в данном конкр лез У 
а пони доли гипофиза. Диагноз О ДЕ наблюдается 
а подтверждение, если на рентгеновском снимке ме предлагает 
неправильное обызвествление верхнего полюса и чтобы увелич 
производить надувание желудка или толстого кишечника, ал 
С й) 
«контраст» картины обызвествления (рис. 16). ИТ патом, 
Диагностическое значение рентгенологических еее зна 
чески измененной эндокринной функции больше, чем 
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Рис. 17. Нормальное турецкое седло 


тех изменений, которые обнаруживаются непосредственно со стороны эндо- 
кринных экелез. Обмен кальция и фосфора, который в конечном итоге решает 
процессы окостенения, находится под влиянием невроэндокринной системы. 
Поэтому вполне понятно, почему столь большое значение в эндокринной 
диагностике получили рентгеновские лучи, с помощью которых можно точно 
проследить процессы развития костей. Гормональное влияние оказывает 
воздействие на костную систему в нескольких направлениях: развитие 
точек окостенения (созревание костного скелета ), закрытие эпифизарных 
фуг, утолщение и удлинение костей, далее, постоянная перестройка развив- 
шейся кости находятся под гормональным управлением. В этой регуляции 
отдельные эндокринные железы принимают участие, как указано ниже. 
Передняя доля гипофиза воздействует на развитие костного скелета не- 
посредственно через гормон роста и косвенно через гонадотропный, адре- 
нокортикотропный и тиреотропный гормоны. Влияние гипофункции перед- 
ней доли гипофиза на развитие костного скелета во многом зависит от 
возраста, в котором возникает гипофункция. Если гипофункция возникает 
еще до достижения половой зрелости, в результате появляется хондральный 
и энхондральный рост в длину, энхондральное образование точек окостене- 
ния, сильное торможение закрытия эпифизарных фуг, в то время как физиоло- 
гическая перестройка костей, т. е. соотношение процессов строения и распада 
костей не изменяется. Ранний пангипопитуитаризм и болезнь Симмондса, как 
обычно, не сопровождаются значительными изменениями костного скелета. 
Эозинофильные аденомы передней доли из-за усиленной выработки гор- 
мона роста приводят к гигантизму, вернее, после достижения половой зре- 
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лости — к акромегалии. Возобновление фри. = хрящей явля 
ется наиболее существенным среди процессов, ведущих к акромегалически 
изменениям костного скелета. Кроме того совершаются процессы, заканчи- 
вающиеся гиперостозом на челюсти и акрах. Результатом процессов пери- 
остоза — по крайней мере частично — являются удлинение высоты средней 
части нижней челюсти и грубые экзостозы на местах прикреплений сухожи- 
лий и связок. Остеопороз и остеолиз смешиваются с остеосклерозом, и со 
стороны различных суставов возникают изменения, подобные деформирую- 
щим артрозам. Процессы усиленного всасывания костей по внутренней по- 
верхности костных полостей и отложение костей со стороны периоста вместе 
приводят к сильной пневматизации синусов. 


Е СХ 





Рис. 18. Разновидности нормального турецкого седла 
(3, 4 и 5 чаще встречаются при адипозогенитальной дистрофии) 


Рентгенологические изменения при акромегалии обнаруживаются отчасти 
на черепе, отчасти на других частях костной системы. На рентгеновском 
снимке черепа (рис. 19) видны следующие изменения: турецкое седло 
расширяется в виде баллона, благодаря углублению иудлинению продоль- 
ного размера вход в седло не расширен, дно седла часто имеет двойные, 
неравномерные контуры (Эрдейи, 1928а, Ъ, 1935). Спинка седла утончается, 
клиновидные отростки подтачиваются, передние клиновидные отростки на 
вид удлиняются («акромегалический клюв»). Лобные пазухи сильно развиты 
и верхний край глазницы выступает вперед. Верхнечелюстные пазухи чрез- 
мерно расширены, скуловая кость увеличена, в результате чего область 
скуловой кости выдается вперед. Сосцевидные отростки сильно пневматизи- 
рованы и на наружном затылочном возвышении часто отмечается экзостоз. 
Кости черепа обычно утолщаются. На рентгеновском снимке часто наблю- 
дается гиперостоз по внутренней поверхности лобной и теменной костей, 
а также в области швов. Утолщается нижняя челюсть, угол между восходя- 
щим и альвеолярным отростком нижней челюсти становится более тупым, 
возникает прогнатия с отстоящими друг от друга зубами. Со стороны 
других частей костной системы также отмечаются изменения при рентге- 
новском исследовании. Позвонки увеличиваются, особенно их вентральная 
часть. Наиболее выраженные изменения наблюдаются со стороны ХИ груд- 
ного и 1 поясничного позвонков. Разрастание реберных хращей влечет за 
собой увеличение объема грудной клетки. Свежеобразованные реберные 


Е. Ящи часто окружены костной «манжетой». Кости кистей и ног растут не 
олЬко в длину, сколько ширину. 
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Рис. 19. Турецкое седло при акромегалии 


При болезни Кушинга главные роли в изменениях костной системы 
играют тропгормоны, выработанные базофильными клетками, адренокорти- 
котропный и гонадотропный гормоны. Усиленная выработка этих гормонов 
оказывает задерживающее влияние на хондральный и энхондральный рост 
в длину, а также на развитие точек окостенения. Периостальное утолщение 
костей при этом не изменяется. Соотношение процессов костеобразования и 
распада костей нарушается и отодвигается в сторону последнего, в резуль- 
тате чего возникает характерный для болезни Кушинга диффузный остеопо- 
роз. Остеопороз больше всего выражен на позвоночном столбе; позвонки 
уменьшаются и межпозвоночные щели расширяются (рис. 20). Обра- 
зуется кифоз, а иногда — горб. Паратиреотропная гиперфункция и усилен- 
ный глюконеогенез благодаря усиленной выработке АКТГ-кортизона явля- 
ются теми двумя факторами, которые участвуют в образовании остеопороза 
при болезни Кушинга. ь м ь 

Синдром Морганьи связаи с полной гиперфункцией передней доли, — зна- 
чит с эозинофильной и одновременно. базофильной гиперфункцией (Холло, 
Юлес и Эрдейи, 1954; Юлес, Холло, Йеллинек, Синаи, 1955, рис. 21). 

Временное усиление роста костного скелета в длину и развития клеток 
окостенения при опухолях шишковидного тела влечет за собой временный 
и относительный гигантский рост. Равновесие процессов костеобразования 
и распада костей не нарушается. 

Гиперфункция притовидной железы благодаря усиленному выведению 
кальция и фосфора приводит к деминерализации костей, что дает рентгено- 
логически обнаруживаемые изменения. Остеопороз встречается приблизи- 
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Рис. 20. Остеопороз при синдроме Кушинга 


тельно в 20% всех случаев гипертиреозов. Гистопатологической основой этих 
изменений является усиленная деятельность остеокластов. Наиболее выра- 
жен остеопороз бедренной кости и нижней челюсти из-за повышенной нагруз- 
ки этих костей. Гипертиреоз детского возраста может сопровождаться 
усиленным ростом в длину. Кретинизм сопровождается тяжелыми рент- 
генологическими изменениями. Кости черепа плотные (Энгель и сотр., 1941), 
роднички закрываются поздно, основание черепа относительно узкое, молоч- 
ные зубы долго остаются на месте. Возраст, рассчитанный по ядрам окосте- 
нения, сильно отстает от истинного возраста. В хрящах появляются беспоря” 
дочные центры окостенения (Албрайт, 1938). Окостенение эпифизарных 
фуг запаздывает, кортикальный слой компактен (Лузер, 1929; Рейли и сотр» 
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Рис. 21. Нурегоз{0$5 Чтота!$ ицегпа 


1938)" Большой бугорок располагается на уровне головки плечевой кости 
(пПитегиз уагиз сге#п0зи$). Подобным образом большие вертела распола- 
гаются на уровне головки бедренной кости благодаря укорочению шейки 
бедренной кости. Все эти изменения, как правило, приводят к непропорцио- 
нальному карликовому росту. Корень носа широкий и глубоко сидящий, 
нос вздернутый, конечности по сравнению с туловищем короткие, выражение 
лица добродушное, тупое, все это — характерные особенности кретина-кар- 
лика. При микседеме взрослых Ауб и сотрудники (1927) отмечали плотность 
костей. 
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Рис. 22. Нефрокальциноз при гиперпаратиреозе 


Сущность гиперфункции околощитовидных эселез заключается в том, что 
под влиянием выработанного ею гормона уменьшается канальцевая резорп- 
ция фосфора. В результате усиленной работы околоииитовидных желез 
организм теряет большое количество фосфора, что путем повышенной деятель- 
ности остеокластов вызывает деминерализацию костей. 

следствие этого наблюдаются следующие изменения: отчасти диффуз- 
ное, отчасти кистозное просветление костей, нефрокальциноз и нефроли- 
01443. Эти изменения доступны рентгенологическому исследованию (рис. 
22). При гиперпаратиреозах долгое время наблюдается иногда лишь диф- 
фузный остеопороз, который может быть столь выраженной степени, что 
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видны одни только контуры костного скелета. Очень часто мы обнаруживаем 
на рентгеновских снимках кистозные изменения костей, которые чаще всего 
располагаются в корковом слое метафизов. Также часто обнаруживаются 
опухоли из гигантских клеток, излюбленным местом которых являются 
эпифизы длинных трубчатых костей, особенно при их нагрузке. Кисты пред- 
ставляют собой четко очерченные области просветления, над которыми кор- 
ковый слой утончается. Опухоли из гигантских клеток отличаются от кистоз- 
ных изменений тем, что корковый слой над ними вдруг прерывается. Остео- 
пороз костеи черепа характеризуется тонким пористым разрыхлением 
(агорша отапщаг!5). Подобные изменения отмечаются со стороны позвоноч- 
ника. Эти патологические изменения приводят к патологическим переломам, 
к кифозу и уродству. — Подобные изменения наблюдаются при вторичных 
гиперпаратиреозах вследствие почечной недостаточности, особенно, когда 
заболевание начинается еще до достижения половой зрелости. Вторичные 
гиперпаратиреозы почечного происхождения в детском возрасте часто при- 
водят к карликовому росту. Были отмечены: различные формы почечного 
карликового роста, ранние формы инфантильного карликового роста с гипо- 
фосфатемическим рахитом, поздние формы инфантильного карликового 
роста с гиперфосфатемическим рахитом, ювенильная почечная остеодистро- 
фия и нефрокальциноз с рахитом и карликовым ростом. Рассмотрение спе- 
циальных данных рентгенологического обследования этих заболеваний не 
входит в состав нашей книги. 

Рентгенологические последствия гипопаратиреозов связаны с уменьше- 
нием выделения кальция почками. Процессы перестройки костей отклоня- 
ются в анаболическую сторону и приводят, — как это особенно отчетливо 
видно на рентгеновских снимках черепных костей, — к остеосклерозу. Эндо- 
стальное отложение извести вызывает утолщение внутренней компактной 
пластинки костей черепной крыши. Костные перекладины спонгиозного 
слоя позвонков и костей таза утолщаются, но количество их уменьшается 
(гипертрофическая атрофия). Албрайт и сотрудники (1942), Шюп9бах и 
сотрудники (1949), Улеманн (1950), Гселль (1950) и другие под названием ги- 
попаратиреоидного кретинизма характеризовали редкое заболевание, в диаг- 
ностике которого рентгенологические исследования играют значительную 
роль. Характерными считаются: эндостальный гиперостоз черепа, постепенное 
исчезновение диплоэ и отложение извести в серпе большого мозга и артериях 
мозга (Кёрньеи и Матьуш, 1950). Пястные и плюсные кости чрезвычайно 
короткие. Вследствие гипертрофической атрофии позвонки могут над- 
ламываться. Наблюдается обызвествление продольных связок позвоночного 
столба и в местах прикрепления сухожилий. 

Разграничение форм гиперкортикализма, соответственно разным типам 
гормонов коры надпочечника, особенно синдрома Кушинга (глюкокорти- 
коидный гиперкортикализм) от адреногенитализма (андрогенный гиперкорти- 
кализм) трудно осуществимо. В тех случаях, когда на передний план 
выступает перевес кетостероидов андрогенного действия, если заболевание 
возникло еще до достижения половой зрелости, прекращается рост в длину 
из-за раннего закрытия эпифизарных фуг, и дети, сначала быстро растущие, 
становятся в конечном итоге низкорослыми. Для синдрома Кушинга, 
который сопровождается усиленной выработкой глюкокортикоидов, харак- 
терен выраженный остеопороз позвоночного столба в результате глюконеоге- 
неза из белков (Албрайт и сотр., 1948). Организм, между прочим, отнимает 


8 Невроэндокринные заболевания 113 





белкового основного вещества костей, отсутствие же места для 
ах солей приводит К остеопорозу. При синдроме Куший 
отложения известк ке особенно бросаются в глаза просвечивающиеся тел 
ыы И с твердой замыкающей пластинкой позвонков 
рем поджелудочной железы оказывает тормозное влияние на оКосте- 
нение со стороны эпифизарных хрящей и тем самым подавляет рост молодых 
животных. Нарушение окостенения при этом сводится на нет совместным 
применением — итолько таким путем — инсулина и сырой поджелудочной 
железы. При удалении поджелудочной железы выпадает и внешнесекретор- 
ная функция железы, в результате чего нарушается всасывание кальция 
(в тонком кишечнике образуются нерастворимые в воде известковые мыла). 
В недостаточном количестве всасывается и витамин О, который нужен для 
нормального окостенения. При ювенильном диабете (приблизительно в 10% 
всех случаев, — Вагнер и сотрудники, 1942) иногда мы встречаемся с 
карликовым ростом (панкреатогенный нанизм), но чаще отмечается, что дети, 
страдающие диабетом, растут быстрее в начале заболевания (гипофизарный 
диабет). Панкреатогенный нанизм почти всегда сопровождается остеопоро- 
зом. При диабете взрослых также часто встречается остеопороз, главным 
образом позвоночного столба (Хернберг, 1952). 
Половые келезы (яичник и яички) оказывают воздействие на костную 


С ОВ конечности. Как фолликулоиды, так и тестоиды способствуют 
я ио/ЗмУ белков, следовательно, само собой разумеется, что недостаток в 
х приводит к остеопорозу. Такой недостаток может образоваться после 
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Рентгенодиагностика турецкого седла 


Мы выделили рентгенологию турецкого седла в отдельную главу из-за 
его большого значения. Турецкое седло располагается в средней части тела 
основной кости, имеетформу поперечно идущей ямки, которая подобно костному 
футляру окружаетгипофиз. Сам гипофиз виден на рентгене только втом случае, 
если в нем отлагаются известковые соли. По профилю турецкого седла мож- 
но сделать заключение относительно величины гипофиза. Несомненно, что 
небольшое турецкое седло может вместить в себя только небольшой гипофиз. 
Такое обстоятельство отнюдь не говорит за гипофункцию передней доли. 
Большое турецкое седло в большинстве случаев указывает на увеличение 
гипофиза или возникает вследствие опухоли или гиперплазии. Однако 
увеличенное седло не дает права сделать заключение относительно гипер- 
функции передней доли гипофиза. Опухоли гипофиза, не проявляющие 
эндокринной функции, также сопровождаются увеличением седла, и даже 
больше того, эти опухоли (например, хромофобная аденома) тормозят работу 
передней доли из-за давления, оказанного ими на функционирующую суб- 
станцию гипофиза. Никогда нельзя забывать, что внутренняя гидроцефалия 
также может причинять увеличение турецкого седла. Опухоли, расположен- 
ные вне турецкого седла, также могут вызывать его увеличение и деструкцию 
отдельных его частей. 

Оценка рентгеновской картины турецкого седла требует большого опыта 
(рис. 17). Форма и величина турецкого седла, даже при нормальных 
условиях, колеблется в очень широких пределах (рис. 18). Именно 
поэтому на основании абсолютных величин иногда очень трудно судить о том, 
имеем ли мы дело с увеличенным седлом или нормальным, но большим сед- 
лом. Для целей сравнения пригодны только те рентгеновские снимки седла, 
которые были сделаны в стандартных условиях рентгеновской техники. 
Снимки турецкого седла, как правило, производятся с 60—70 см фокусного 
расстояния, причем голова со своей сагиттальной поверхностью распола- 
гается параллельно с рентгеновским фильмом. В таких случаях, где проекция 
спинки турецкого седла совпадает с лобной костью, требуется иногда сделать 
снимок и в затылочно-лобном направлении. Опытный рентгенолог редко при- 
бегает к помощи стереоскопических снимков или томограмм. 

Из-за большого числа возможных вариаций сравнение со средними раз- 
мерами не дает достоверных результатов при ранних случаях. Если мы имеем 
более ранний снимок данного больного, то мы получаем возможность путем 
сравнения двух снимков оценить даже небольшие отклонения. 

Следующая таблица заключает в себе различные размеры турецкого 
седла по данным разных авторов. 











Средние величины в момент рождения: ТАБЛИЦА 1 
2,5 Х 3 мм, в годовалом возрасте: 4Х 5 мм. —— 
После первого года жизни размеры УЕ о реы 
постепенно достигают величины 9Х 11 мм. Автор Е 
После 18-летнего возраста мы встре- ИМ 
чаемся с выраженными колебаниями. я | Е 

Хас (1925, 1934, 1935) предлагает вы- Корнблум. . 8—10 10—12 
разить плоскость турецкого седла в мм?. —Пенкоуст. . бо 5-ю 
Некоторые авторы находили следующие Кемп | 5—16 | 4—12 
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средние величины: в момент рождения 
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2 
возрасте быстрое увеличение до 48 мм?, в возрасте 
„летнем О мм мы не обязательно находим клинические пр 


мм?. До 15 

"Е. м ее достигает 150 мм?, то диагноз опухоли гипофи, 
С ы 
ывает сомнений. 


12 мм, в 3 


до 25 ле 
вления. 
почти не выз 

Высота сп 
возрасте она 


инки седла при рождении равняется 6,75 мм. В 10-летньи 
достигает 7,5 Мм. У взрослых высота равняется 12—18 зн, 

На основании этих размеров некоторые авторы а сделать за- 
ключение относительно кубатуры и, м путем, относительно вели. 
чины гипофиза. Ковач (1934), определяя кубатуру турецкого седла на 
основании величины проекции и размеров спинки седла, доказал, что она 
соответствует та кубатуре, которую можно определить у трупа инъек- 

онным способом. 

е Седло развивается быстрее, чем сам череп, и поэтому сравнение величины 
седла с размерами черепа не может являться решающим в определении вели- 
чины седла. 

Опухоли, расположенные внутри или вне седла, могут изменять не только 
размеры его, но и выедая отдельные его части, причинять характерные изме- 
нения. Чтобы уметь надлежащим образом оценивать эти изменения, нам 
необходимо знать специальные анатомические отношения турецкого седла. 
Зрительный перекрест располагается спереди и вверху бугорка седла и 
передних клиновидных отростков. Опухоли, располагающиеся в этой обла- 
сти, оказывая определенное давление, вызывают соответственно этому суже- 
ние поля зрения. Внутренние сонные артерии идут по бокам спинки седла, 
потом поворачивают вверх и медиально, в направлении к передним клино- 
видным отросткам. Здесь артерии по отношению к зрительному нерву 
располагаются чуть ниже и сзади. Таким образом, аневризмы внутренних 
сонных артерий, если они располагаются в этой области, выедают передние 
клиновидные отростки и русло зрительного нерва. Пазуха основной кости 
располагается спереди и под турецким седлом и, собственно говоря, образует 
дно седла. Как интраселлярные, так и экстраселлярные опухоли могут 
вдавливать крышу пазухи основной кости. Эрдейи (1927, 1928) на большом 
= доказал, что вдавление пазухи основной кости при экстра- 
= повышении давления имеет иную форму, чем при опухолях 
И Е. внутри турецкого седла. Опухоли, растущие 
и ур ВИ седла, вдавливают свод пазухи по всему протяжению под 
а у й р И ЖОННЕЕ вне турецкого седла, вызывают повышение 
ны о и чего вдавливается только задняя половина основания 
Благодаря ие здесь более выражено, чем спереди. 
седла часто обруз пазухи более низкая, чем передняя. Основани 


ует волнообразную линию, кот гка выпук- 
лая, сзади слегка вогнутая. а: р аа . 


р: еще несколько диагностических наблюдений в отно- 
селлярный рост оп а кости. Итак, в качестве ответной реакции на интра- 
крыше пазухи о Е он отметил периостальное разрастание кости на 
седла, в результате ее кости, т.е. на нижней поверхности дна турецкого 
время еще не врывает. дно седла все время углубляется, но все же некоторое 
перекладин в пазухе ие В пазуху. Он часто наблюдал наличие костных 

ти костные перо ной кости при опухолях гипофиза различного типе. 
Очень часто хо рекладины отличаются особой грубостью при акромегалии. 
рошо видна опухоль, проникающая через разрушенное седло, 
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если она проецируется в области пазухи основной кости. При таком же 
условии часто видно на рентгене грыжеподобное впячивание 1 мозгового 
желудочка. По мнению Эрдейи (1935), можно дифференцировать их на осно- 
вании следующих признаков: если гидроцефалический мозговой желудочек 
свисает в пазуху или по боку седла выходит за пределы дна турецкого седла, 
тогда видна тень с резкими границами и гомогенной выпуклостью внизу; 
наоборот, если в пазуху врывается опухоль, тогда основание седла выявляется 
искривленными неравномерными контурами. 

В диафрагме седла могут отлагаться известковые соли. Иногда почти 
настоящий костный мостик связывает передние и задние клиновидные 
отростки, чему некоторые придают определенное клиническое значение. 
Будто бы замкнутый тип турецкого седла часто сопровождается гипофунк- 
цией передней доли гипофиза. На основании нашего материала, мы не можем 
согласиться с этим положением. Даже полностью замкнутое турецкое седло 
имеет преформированное отверстие для ножки гипофиза, что не затрудняет 
нормальной работы. Мы считаем более вероятным, что при таком типе седла 
даже очень незначительные травмы головы могут легко привести к повреж- 
дению ножки гипофиза. Острый край кости может повредить или перерезать 
ножку гипофиза, так как она переходит через костное отверстие. 

Были отмечены различные формы турецкого седла, которым придавали 
диагностическое значение. Среди них, по нашему предположению, к пато- 
логическому ожирению могут привести путем давления, оказанного непосред- 
ственно на серый бугор, те, у которых задние клиновидные отростки стоят 
высоко (рис. 18). 

Если мы хотим сделать определенные заключения на основании размеров 
и изменений формы турецкого седла, то необходимо считаться с рядом обето- 
ятельств. Опухоль гипофиза с выраженными клиническими признаками 
может быть без какого-либо увеличения седла. С другой стороны, как уже 
было упомянуто, увеличение турецкого седла еще не означает обязательно 
наличие опухоли гипофиза. Увеличение седла, помимо интраселлярных 
опухолей и гидроцефалий, по Янгхезбеноу и Харксталу (1953), встречается еще 
у женщин в возрасте старше 40 лет, которые подверглись кастрации еще 
до 25-летнего возраста. По Эрдейи, у женщин в климактерическом периоде 
часто наблюдается увеличение турецкого седла. Из 34 больных с синдромом 
Морганьи увеличение седла нами было найдено у трех больных (Холло, 
Юлес и Эрдейи, 1954). Зискин (1949) нашел увеличение седла при повышении 
кровяного давления. Увеличение седла сравнительно часто встречается и 
при кретинизме. 

На основании интраселлярного и экстраселлярного обызвествления 
можно сделать важные диагностические выводы. Обызвествление в передней 
части седла говорит о неактивной опухоли (собственное наблюдение) или 0 
регрессивных процессах в передней доле вследствие расстройства крово- 
обращения. Неправильная тень извести, которая видна вне седла, указывает 
на медленно растущую опухоль. Обеднение известковыми солями, выедание 
отдельных частей седла указывают не только на опухоль, но часто и на 
место ее расположения, и мы даже можем сделать заключение относительно 
направления ее роста. Поднятие, узурация переднего клиновидного отростка 
на одной стороне указывает на наличие аневризмы, подобные изменения на 
обеих сторонах характерны для интраселлярных опухолей. «Эригирован- 
ная» форма, деструкция задних клиновидных отростков дает право запо- 
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рной или супраселлярной опухоли. Обыз 
дозрить ры видно сбоку от передних клиновидных отростков, Указывае, 


ичие интраселля ВестВле. 


ние, которо 


на артериосклероз внутренних сонных артерий. 


Рентгенодиагностика опухолей, расположенных внутри 
и в области турецкого седла 


Опухоли, растущие в гипофизе или в его области, могут привести К очень 
пестрой клинической картине. Часть признаков возникает в СВЯЗИ с тем, 
что опухоль проявляет эндокринную активность; те опухоли, которые с 
эндокринной точки зрения считаются неактивными, вызывают гормональные 
нарушения путем сдавления обладающих эндокринной активностью частей, 

Рентгенологические симптомы опухолей гипофиза или области турецкого 
седла являются последствиями отчасти местного, отчасти общего повышения 
мозгового давления. Оба могут отражаться на турецком седле, на основании 
изменения формы которого можно сделать заключение относительно места 
расположения и, до некоторой степени, патогистологического строения 
опухоли. 

Большинство интраселлярных опухолей вызывает расширение седла. 
Базофильные аденомы, будучи микроаденомами, не вызывают видимых на 


друг с другом. Эрдейи обращает внимание на то, что множественные контуры 
основания седла всегда представляют собой патологические изменения, в то 
я. как двойной контур, который вышеупомянутыми авторами всегда счи- 
лся результатом несимметричного разрушения кости встречается иногда 
и при нормальном седле. 7 
ое ом обратил внимание на то, что углубление желоба сонной 
В ия Е тате аневризмы может вызывать множественные контуры. 
спереди идут к ть вызванные несимметрично растущей опухолью, 
аневризмы линии орку СеДЛа и сзади поднимаются к спинке, в случае же 
основания м углубленного желоба сонной артерии идет спереди У 
ромофобные ЩЕ а сзади исчезает в сторону ската. 
обревай ее: ‘деномы и метастазы карциномы расширяют седло главным 
Разрушает с дне-заднем направлении (рис. 23). Злокачественная опухоль 
едло соответственно направлению роста. 
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Рис. 23. Хромофобная аденома 


Наиболее характерным признаком супраселлярных опухолей на рентгене 
является расширенный вход и расширение седла в сагиттальном направ- 
лении (рис. 24а, 6). Опухоль, растущая вниз, как правило, разъедает задние 
клиновидные отростки и спинку турецкого седла, а дно седла и пазуха 
основной кости остаются нетронутыми. Вышеизложенная форма турецкого 
седла относится к «синдрому хиазмы», описанному Кушингом (1930). Осталь- 
ные представители симптомокомплекса —— битемпоральная гемианопсия и 
двухсторонняя атрофия зрительного нерва. Само собой разумеется, что опу- 
холь, растущая на одной стороне, в начале причиняет одностороннюю атро- 
фию зрительного нерва. Супраселлярные опухоли могут брать свое начало от 
мозговых оболочек, сосудов, ножки или от любой другой части области седла. 

Инфраселлярные опухоли происходят, как правило, из носоглотки, они 
рано врываются в пазуху основной кости, вызывают ее затемнение, потом, 
разрушая дно и часто спинку седла, врастают в седло (рис. 25). С этого 
момента они ведут себя как интраселлярные опухоли. 

Часть параселлярных опухолей является аневризмой, значит не представ- 
ляет собой настоящих опухолей. Прочие могут быть менингеомами или аде- 
номами, развивающимися сбоку от седла. На рентгене мы обнаруживаем 
симметричное разрушение турецкого седла, иногда с разрушением соседних 
частей основной кости (рис. 26). Аневризма обнаруживается на основании 
образования множественных контуров или по отложению известковых солей 
в стенке сосудов. 

Преселлярные опухоли разъедают передние клиновидные отростки (рис. 
27), ретроселлярные — задние клиновидные отростки (рис. 28). 
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Рис. 24. 


седлом 
сти над сед7 
д ания извести 
а) Обызвествленная опухоль над турецким седлом; 6) опухоль без содерж. 
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Рис. 25. Инфраселлярная опухоль, разрушающая скат 





Рис. 26. Параселлярная опухоль 
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Рис. 27. Опухоль перед турецким седлом 





Рис. 28. Опухоль позади турецкого седла м 
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Изменения мягких тканей, вызванные патологическимь 
эндокринными функциями, обнаруживаемые рентгенологически 


Патологическая эндокринная деятельность вызывает рентгенологические изменения 
не только со стороны костной системы, но вызывает ряд таких изменений за пределами 
костной системы, которые могут быть распознаны с помощью рентгеновских лучей. Ги- 
перпаратиреоз приводит к нефрокальцинозу или образованию почечных камней, которые 
обнаруживаются на рентгеновских снимках (рис. 22). У больного © гипадренией часто 
возникает пептическая язва (Биро и Надь, 1949, 1950; Хетеньи, 1954). Рентгенологиче- 
ский диагноз язвы может подтверждать диагноз гипадрении. 

Часть эндокринных нарушений вызывает повышение кровяного давления (например, 
базофилизм, кортикогенитальный синдром, феохромоцитома), другая часть В результате 
токсического воздействия (например, гипертиреоз) приводит к расстройству кровообраще- 
ния, последствия которого — увеличение размеров средца и застойные явления в легких — 
хорошо видны при просвечивании. Шаровидная форма сердца с интенсивными сокраще- 
ниями и скачущей пульсацией аорты при гипертиреозе сразу бросаются в глаза рентгено- 
лога. Сердце при микседеме часто увеличивается из-за накопления микседематозной жид- 
кости в перикардиальной полости. 

Туберкулез в 60% всех случаев является причиной аддисоновой болезни. Закончив- 
щийся или еще активный легочный процесс при просвечивании больного с жалобами на 
выраженную слабость может указывать на возможность аддисоновой болезни. Если 
при просвечивании у больного с адинамией обнаруживается увеличение вилочковой 
железы, мы вправе думать о возможности тяжелой миастении. 

Злокачественные опухоли эндокринных желез часто образуют костные метастазы 
(рак щитовидной железы). Рак грудной железы и простаты, который несомненно имеет 
эндокринное отношение, также рано дает костные метастазы. 

Дермоидные кисты яичника иногда обнаруживаются на рентгене благодаря содер- 
жанию в них костей и зубов. 


Особые способы рентгенодиагностики невроэндокринных 
заболеваний 


В настоящее время уже трудно обойтись без энцефалеграфии, вентрикулографии 


и венографии в эндокринной диагностике, особенно в случаях супраселлярных опухолей. 
В возникновении центральных и супрагипофизарных форм невроэндокринных заболе- 
ваний очень часто играют роль опухоли головного мозга, распознавание которых и их 
разграничение от воспалительных процессов чрезвычайно важно, особенно с точки зре- 
ния лечебного вмешательства. Вдувание воздуха в мозговые желудочки и подпаутинное 
пространство решает не только диагноз, но и место опухоли. Артериограмма мозга ука- 
зывает на неправильный ход артерий и тем самым на место опухоли. Слабая сосудистая 
сеть в области опухоли говорит о злокачественной опухоли или кисте. = 


В диагностике опухолей коры надпочечников в настоящее время — в 
клинических отделениях — широко применяется околопочечная инсуфляция 
(рис. 29). Среди многих предложенных способов наиболее пригодным 
является пресакральное вдувание, предложенное Блеквудом (1951). Кокаш 
и сотрудники (1950) предлагают произвести после вдувания томограмму 
обоих надпочечников. Этот способ, особенно при вдувании кислорода, кажется 
безопасным. Оценка рентгеновских снимков требует большого опыта, без 
чего трудно избежать диагностических ошибок. При гирсутизме с помощью 
внутривенной или ретроградной пиэлографии ‚— если почечные лоханки 
оказываются деформированными —— с большой долей вероятности можно 
поставить диагноз опухоли надпочечников. С другой стороны, приступо- 
образное повышение кровяного давления с патологическими изменениями 
на пиэлографии говорят в пользу феохромоцитомы. С помощью лапароскопии 
непосредственно исследуются ЯИЧНиКИ. 
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б <07 ечной 
Рис. 29. Опухоль коры надпочечника, обнаруженная с помощью околопочечно 
(пресакральной) инсуфляции и ретроградной пиэлог рафии 
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ЗНАЧЕНИЕ ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАФИИ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


Нарушение общего равновесия организма эндокринного происхождения 
может различно воздействовать на электрокардиограмму. То обстоятельство, 
что невроэндокринные заболевания изменяют электрокардиограмму, однако, 


стека, приступы тоничес 


нением интервала О—Т говорят в пользу диагноза тетании. 


казать р на электрокардиограмму в несколь- 
1 доле гипофиза он посылает парасимпатические, 
и доле — симпатические импульсы. Тгасёиз пуро{па!апо-аагепо- 
и5 усиливает выработку адреналина, значит, вызывает перевес симпа- 
Усиливает выработке =. В то время, когда фгас+из Пуро{па!ато-рапсгеа сиз 
нервной систе ти улина, вызывая при этом перевес парасимпатической 
ЛЯЮТ В Весе, что вл результате повреждения серого бугра больные прибав- 
Опухоли с ечет за собой отклонение электрической оси сердца влево. 
аламуса, повышая мозговое давление, вызывают «вагусную» 
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электрокардиограмму с экстрасистолами и иногда узловым добавочным 
итмом. 

Электрокардиографические признаки, наблюдаемые в связи с 2иИ0- 
физарными заболеваниями, изменчивы. В их возникновении играют роль: 
нарушение ионного равновесия, повышение кровяного давления, изменение 
проводимости кожи, гипоксемия и другие неизвестные причины. При болезни 
Симмондса изменений электрокардиограммы не отмечено, за исключением 
понижения тиреотропной функции (Лерман и сотр., 1942; Хорракс и сотр., 
1953). В одной части случаев была отмечена депрессия $—Т, низкий зубец Т 
и высокий зубец 0 (Мёлиг, 1936), в другой части — соответственно гипо- 
физарной микседеме — было отмечено понижение вольтажа (Такер и сотр., 


ня банный 
. - м _\ 





Рис. 30. Электрокардиограмма 16-летнего мальчика, страдающего болезнью Кушинга 
а) до облучения гипофиза, 6) после облучения 


1950). Среди заболеваний, связанных с частичной гиперфункцией передней 
доли, акромегалия в 40% случаев сопровождается нормальной ЭКГ, ав 60%, 
случаев наблюдается депрессия $—Т и расширение желудочкового комп- 
лекса (ИЙетер, 1928; Шрайр и сотр., 1937; Бартелхеймер, 1947). При 
гигантизме электрокардиограмма, как правило, нормальная. Базофилизм 
(болезнь Куишнга ) сопровождается гипертонией, гипокалиемией — на почве 
усиленной работы коры надпочечников и ожирением, в результате чего 
часто возникают изменения ЭКГ. Чаще всего отмечается отклонение электри- 
ческой оси влево, изменения, соответствующие гипертрофии левого желу- 
дочка сердца, и низкие или отрицательные зубцы Т,_, (Жанссен, 1936; 
Малагуцци-Валери, 1940; Луфт, 1946). Последнее является результатом 
гипокалиемии (Тибо и сотр., 1950) или тяжелой ишемии миокарда (Пейдоюс 
и сотр., 1937). Электрокардиограмма 16-летнего мальчика, страдающего 
болезнью Кушинга, давала изменения, сходные с теми, которые наблюда- 
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на с. 30). Больной никогда не жал 
те передней стенки (ри Вад 
инфаркте > усердно занимался спортом. Под влиянием облучени, 
наоборот, кие изменения электрокардиограммы скоро Полностью 


ются при 
на сердце, . 
гипофиза патологичес 


на форма сахарного ее а на почве п. 

ения фгасёиз зиргаорйсопурорпузеиз, обыч ровождается нормадь. 
и (МэкГевек и сотр., 1942). Некоторыми авторами были отмечены 
она лЬНИЕ изменения ЭКГ (Мате и сотр., 1941). Вазопрессин, ВЫрабо. 
танный или мобилизованный задней долей гипофиза, причиняет тяжелые 
изменения электрокардиограммы. Знать эти изменения важно не ‚Столько 
с точки зрения диагностики заболеваний, связанных с гиперфункцией задней 
доли, что наблюдается очень редко, сколько потому, что препараты вазо- 
прессина широко применяются в лечении, а также в диагностике. Внутримь- 
шечное введение 40 единиц питрессина у здоровых людей почти не вызывает 
никаких изменений электрокардиограммы (Старр и сотр., 1937; Г ‘рейбил 
и сотр., 1941). Вопреки этому, у больных со склерозом венечных сосудов 
введение такой же дозы влечет за собой изменение зубца Т в отрицательном 
направлении в 1, Пи\, отведениях или выраженную депрессию $—Т в 


отчасти в сердечной мускулатуре, отчасти в перикарде из-за часто возникаю- 
щего при микседеме выпота (Марцулло и сотр., 1939; ЛяДю, 1943; Шнитцер 


Микседема сердечной мускулатуры препят- 
ы пиллярами и мышечными волокнами, что 
0бой нарушение реполяризации (низкий или отрицательный 
изменения электрокардиограммы, которые 


РЯ Шарпи-Шафер, 1944). 
































































































хождения. Зубец Р особенно высок во Пи ПТ отведениях, т. е. соответствует 
легочному Р. Другой особенностью «гипертиреотической» электрокар- 
диограммы является синусовая тахикардия (Бреннер, 1935; Розе и сотр., 
1935). Перевес симпатической нервной системы сам по себе может вызывать 
появление высокого зубца Р, но вэтом может еще играть роль усиление сопро- 
тивления в малом кругу в результате увеличения минутного объема (Шпанг 
и Корт, 1939). Расширение зубца Р указывает на опасность возникновения 
мерцания предсердий. Часто наблюдаются высокие зубцы (Шпанг и сотр., 
1939). Интервал Р сначала, как правило, укорачивается (симпатическое воз- 
действие), но при затянувшихся, тяжелых случаях—удлиняется. В тяжелых 
случаях электрическая ось отклоняется вправо, отчасти из-за опущения 
диафрагмы вследствие исхудания больных, отчасти из-за усиленного сопро- 
тивления в малом кругу (Параде и сотр., 1935). В тяжелых случаях зубец Т 
уплощается и даже становится отрицательным. В то же время наблюдается 
депрессия линии $—Т в двух или трех стандартных отведениях (Раднаи, 1936). 

В образовании «гипертиреотической» электрокардиограммы, кроме воз- 
действия тироксина на вегетативную нервную систему, играет роль его 
непосредственное токсическое действие на сердечную мышцу (Гудпесчёр, 
1921; Гудалл и сотр., 1927; Визер и сотр., 1939). На это указывают и опыты 
Йетера (1932), в которых он доказал, что тканевая культура сердечной 
мышцы, лишенная нервных клеток, учащает свои сокращения под влиянием 
воздействия тироксина. У человека под влиянием воздействия тироксина 
сперва возникает возбужденная форма электрокардиограммы при тахикар- 
дии с наличием уже упомянутых высоких зубцов Р иТ. При более тяжелых 
случаях наблюдается форма утомления на электрокардиограмме при тахи- 
кардии, гистологическая основа которой заключается в тяжелой, достигаю- 
щей почти некроза дегенерации сердечной мускулатуры. Предварительная 
ревматическая инфекция повышает чувствительность сердца при базедовой 
болезни к действию тироксина. С другой стороны, сердце при тиреотоксикозе 
становится чрезвычайно чувствительным к воздействиям любого происхож- 
дения. При «пробе с гипоксией» у больных с гипертиреозом уже тогда отме- 
чаются нарушения медленной (5Т) и быстрой (Т) реполяризации, когда на 
электрокардиограмме здоровых людей еще нет никаких изменений (Ларсен, 
1935). То же самое наблюдается в опытах с выполнением работы. Причина 
всего этого заключается в том, что сердце при базедовой болезни даже в 
состоянии покоя работает с повышенным потреблением кислорода, благо- 
даря усилению процессов обмена веществ, и поэтому легче возникает состоя- 
ние относительного кислородного голодания. Очень интересен и трудно 
понятен тот факт, почему столь быстро возникают явления интоксикации 
дигиталисом на электрокардиограмме у больных с гипертиреозом, хотя обще- 
известно, что сердце при базедовой болезни мало чувствительно к лечению 
препаратами дигиталиса. 

После удаления щитовидной железы иногда отмечается временное возник- 
новение отрицательного зубца Т ‘и удлинение интервала @—Т благодаря 
усиленному освобождению тироксина в результате оперативного вмеша- 
тельства (Шпанг и сотр., 1939). 

В связи с гипертиреозом мы упоминаем еще о двух электрокардиографи- 
ческих изменениях. Известно, Что гипертиреоз сравнительно часто сопро- 
вождается пароксизмальной тахикардией. Поэтому при наличии пароксиз- 
мальной тахикардии неизвестной причины всегда надо думать и о возмож- 
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Одна из наших больных свыше 10 лет страдала от частых 
мальной тахикардии. После почти полного Удаления 


ности гипертиреоза. 
альная тахикардия больше не с 


‹<из 
ступов парокс 
на и ной железы пароксизм: ьше или позже во 
Щитовид льных базедовой болезнью раньш Зникает ме 


60. ы 
и если они не лечатся или получают неудовлетворительни 
цан 


теля сть околощитовидных экелез находится в тесной связи с обуь. 
ном кальция и фосфора. Их патологическая деятельность влечет за собой 
возникновение выраженных изменений на электрокардиограмме. Часть этих 
изменений связана с уровнем кальция в сыворотке. Длительность интервала 
$—Т (период медленной реполяризации), составляющего часть расстояния 
О-Т (хлектрическая систола»), которое обозначает состояние возбуждения 
желудочков, зависит от содержания кальция в сыворотке. /Три гиперпарати- 
реозах, когда налицо гипокальцемия, удлиняется та часть расстояния 9—Т, 
которая составляет интервал $—Т (Фернбах и сотр., 1940; Розе, 1943; 
Таубенхаус и сотр., 1945). Поэтому для установления диагноза тетании, 
вернее гипокальцемии, недостаточно одно установление удлинения рассто- 
яния 9—Т, а в каждом данном случае необходимо выяснить, какая из его 
частей принимает участие в удлинении расстояния 9—Т. Расширение комп- 
лекса @Ё$, характеризующего деполяризацию желудочка или зубца Т, 
отражающего быструю реполяризацию желудочка, не зависит от содержания 
кальция в сыворотке, и поэтому в диагностике тетании не имеет значения. 
Средняя абсолютная величина расстояния @—Т при тетании удлиняется 
с 0,30” до 0,62”. Мы знаем, однако, что величина расстояния @9—Т зависит 
от частоты сердечного ритма, будет правильнее высчитать конкретную вели- 
чину расстояния 9—Т при данной частоте сердечного ритма с помощью 
одной из применяемых формул. Такой является формула Фридериция 
= я периода. Удлинение расстояния О—Т зависит от содер- 
ный кальций а кальция в сыворотке. Известно, что ионизирован- 
и тавляет не строго определенную часть общего количества 

ция сыворотки, поэтому между величиной расстояния 9—Т и содержа- 


ни 
Е ем кальция в сыворотке нет строгого взаимоотношения. Вариации нор- 
альной величины расстояния © 


с тем утверждением, по которому п 


сыворотке на 1 мг% ве 
о величина расстояния 9—Т удлиняется на 89%. Известно 
ЧТО В спинномозговой Жидкости со а 


кальций, что дает в 
между величиной расстояния 9—Т 


е ряда причин. Часть их имеет эндокринные отношения. 
линение расстояния О—Т встречается при нарушениях 
й недостаточности, микседеме, адди- 
сли по, 

ция в пе и оздействия увеличивается содержание 
Укорачивается И превышает пределы нормального, тогда вслед за этим 
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возможность контролировать эффективность лечения с помощью этих призна- 
ков. Для клинической картины гиперпаратиреоза (озфеиз ИБгоза сузИса 
сепегайза{а) характерным считается укорочение расстояния ©О—Т за счет 
интервала $—Т. Иногда одновременно с этим удлиняется время предсердно- 
желудочковой проводимости. В других случаях мы можем наблюдать отри- 
цательные зубцы Т в И и ПГ отведениях (Корт и сотр., 1935; Келлог и сотр., 
1936; Хехт и сотр., 1937). Интервал может иногда настолько укорачиваться, 
что зубец Т непосредственно следует за желудочковым комплексом. После 
удаления гиперфункционирующей аденомы околощитовидных желез рассто- 
яние О—Т снова приобретает нормальную величину- 

Пониженная работа коры надпочечников при аддисоновой болезни влечет 
за собой удлинение времени предсердно-желудочковой проводимости и 
небольшое напряжение комплекса 9К$ (Майнцер и сотр., 1938; Норпот 
и сотр., 1943). При кризисе аддисоновой болезни отмечаются уплощенные 
или отрицательные зубцы Т вТи ШГ или Пи [ШГ отведениях (Делиус и сотр., 
1935; Таддеа, 1941; Соффер, 1946). Эти изменения зубца Т, а также удлинение 
ОТ связаны с повышением уровня калия в сыворотке, что иногда приводит 
к извращению зубца Т (Чемберлейн и сотр., 1939). Во время кризиса аддисо- 
новой болезни, когда содержание калия в сыворотке достигает очень больших 
количеств, зубец Т становится высоким (Томсон, 1939). В легких формах 
аддисоновой болезни мы можем иметь совершенно нормальную электро- 
кардиограмму. Для электрокардиографических изменений при аддисоновой 
болезни характерно то, что они исчезают под влиянием надлежащего лечения. 
Под влиянием передозировки ацетата дезоксикортикостерона (ДОКА) зубец 
Т может стать отрицательным в 1, или Пи ПГ отведениях, благодаря гипо- 
калиемии (Торн и сотр., 1942; Карренс и сотр., 1944). 

Принимая во внимание, что аденомы или активные в эндокринном отно- 
шении карциномы коры надпочечников сопровождаются гипокалиемией, 
само собой разумеется, что они влекут за собой такие же изменения электро- 
кардиограммы, которые встречаются при передозировке ДОКА (МэкКерри, 
1947). 

Если мы здоровому человеку подкожно вводим 0,5—1,0 мг адреналина, 
то зубец Т становится отрицательным и возникает депрессия интервала $—Т, 
в Пи Ш отведениях. Те опухоли м03гового слоя надпочечников, которые 
вырабатывают адреналин, или норадреналин (феохромоцитомы) приводят 
также к нарушению реполяризации желудочков. Во время приступа гипер- 
тонии часто наблюдаются высокие зубцы Р и Т (симпатическое возбуждение) 
с элевацией линии $—Т или с ее депрессией (МэкКис, 1944; Соффер, 1946; 
Блелок и сотр., 1947). После приступов зубец Т вТи И! отведениях может 
оставаться отрицательным в течение нескольких недель (постишемический Т). 
В это же время расстояние ОТ удлиняется (Роджерс, 1933; Кремер, 1936; 
Барредж и сотр., 1948). Последнее является результатом уменьшения содер- 
жания гликогена в сердечной мышце (Хегглин, 1944). Если заболевание 
существует длительное время, тогда зубец Т может оставаться окончательно 
отрицательным и заостренным. Если же оперативное вмешательство произ- 
ведено вовремя, тогда после проведения операции зубец Т может стать 
положительным. 

Гипофункция эндокринной части поджелудочной железы влечет за собой 
повышение уровня сахара крови. Сахарный диабет сам по себе еще не обяза- 
тельно должен привести к электрокардиографическим изменениям. Однако, 
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водного обмена существует уже длительное врь 


гле 
В нарушение - нию ацидоза, мы наблюдаем такие изменения со хе = 
приводит к с ммы, которые указывают на нарушение желудочков 


‹ардиогра: + 
еде Р различной степени тяжести. Длительно Существующий 
реполяри диабет часто осложняется артериосклерозом, склерозом венечных 


т. поэтому часть электрокардяон ан и Связана 
этими осложнениями. При сахарном диабете у 5. Слых патологически 
измененная электрокардиограмма встречается в 20—75% всех случае 
(Фридман, 1935; Раднаи и сотр., 1937). х 

При наличии нормальной электрокардиограммы опыт с нагрузкой может 

выявить нарушение желудочковой реполяризации в форме депрессии иНТер- 
вала $—Т (Каглаева и сотр., 1949). Если расстройство углеводного обмена 
достигает такой степени, что возникновение комы становится неизбежным, 
тогда тяжелое расстройство обмена веществ прежде всего отражается на 
миокарде, прилегающем непосредственно к эндокарду, так же, как и гипоксе- 
мия, которая прежде всего здесь проявляет свое действие. Соответственно 
этому электрокардиографические изменения проявляются со стороны интер- 
вала $—Т и Т. Противоречия литературных данных относительно электрокар- 
диограммы диабетической комы основываются в общем на том, что авторы 
не принимали во внимание, о какой коме идет речь: о нелеченной или о лечен- 
ной инсулином, декстрозой или алкалиями. В случае нелеченной комы 
мы имеем дело с «ацидотической» электрокардиограммой, где мы наблюдаем 
тахикардию, высокий зубец Рв Пи | отведениях, депрессию интервала 
Р—О (нарушение реполяризации мускулатуры предсердий), депрессию 
интервала $—Т и удлинение расстояния О—Т благодаря расширению 
зубца Т. Трудно определить конец зубца Т, который часто продолжается в 
выраженном зубце 0 (Маршал и сотр., 1935; Хадори, 1938; Ашер и сотр., 
1938; Белл и сотр., 1939; Беллет и сотр., 1939). Само собой разумеется, что 
форма зубца Т только отчасти зависит от ацидоза, она зависит еще от сущест- 
вующего склероза венечных артерий и от содержания калия в сыворотке. 

формировании электрокардиограммы больных при лечении их комы 
инсулином или декстрозой решающим фактором является гипокалиемия, 
а не ацидоз. Для нее характерно видоизменение интервала К$—Т в виде 
буквы $, который потом заканчивается расширенным, уплощенным двуфаз- 
ным зубцом Т, вызывая удлинение расстояния 9—Т (Беллет и сотр., 1939; 
Лепешкин, 1951). И Здесь, как вообще на гипокалиемических электрокардио- 
граммах, часто тудно установить конец зубца Т, так как он сливается с 
высоким зубцом Ц (Эрястен и сотр., 1949; Лепешкин, 1951). 

Гипогликемия на почве гиперинсулинизма вызывает тяжелые изменения 
ЗЭлектрокардиограммы. Только часть этих изменений непосредственно связана 
с гипогликемией. Другая часть связана с усиленной выработкой адреналина 
—_ на почве гипогликемии — и гипокалиемией. Менее всего правдоподобно 
предположение, согласно которому инсулин проявил бы непосредственно 
вредное воздействие на сердечную мышцу. Электрокардиографические изме- 
нения при гиперинсулинизме за последнее время получали большее значение 
В связи с тем, что инсулин кроме сахарного диабета применяется и для лече- 
ния шизофрении. За последнее время спонтанные гипогликемии распозна- 
ются чаще. 


та ет рокардиографические изменения, вызванные инсулином, р 
“чены в 1924 году Виттгениитейном и его сотрудниками, а в 1925 году 
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Хайналом. Электрокардиографические изменения при инсулиновом шоке будут 
обобщены ниже. Отмечается тахикардия с высокими, иногда расширенными 
зубцами Р в Пи ШГ отведениях. Расстояние Р—©, как правило, укорачива- 
ется, но может быть, что несмотря на тахикардию, удлиняется. Комплекс 
ОКЗ может быть расширен с увеличением амплитуды В Ти П отведениях, 
благодаря чему электрическая ось отклоняется влево. В противоположноесть 
этому Хольцманн (1945) считает, что электрическая ось чаще отклоняется 
вправо, это, по его мнению, вместе с высокими зубцами Р»_з, является призна- 
ком перенапряжения малого круга кровообращения. Интервал $—Т в Пи 
ИГ отведениях уплощен в основном в результате нарушения реполяризации 
подэндокардиального мышечного слоя желудочка. В то же время уплощается 
зубец Т, в основном в Ги И отведениях, а также в \/ ‚, где иногда наблюдаются 
отрицательные зубцы Т (Де Шатель и сотр., 1935; Эрнст, 1939). При лечении 
комы инсулином часто возникает $-образная депрессия интервала 5—Ти 
высокие зубцы Ч вследствие гипокалемии. Особенно выраженная депрессия 
В$—Т наблюдается в тех случаях, когда введение инсулина провоцирует 
приступ грудной жабы (Хетени, 1926; Хайнал, Видовски и Дьёрдьи, 1928; 
Херрисон, 1944; Сенсенбах, 1946). Спустя несколько часов после ликвидации 
гипогликемии, обычно встречаются уже нормальные зубцы Т (Цоман и сотр., 
1950). В отдельных случаях, соответственно необратимым изменениям мио- 
карда, изменение зубца Т уже не нормализуется. Хайнал и сотрудники уже 
в 1928 году доказали, что электрокардиографические изменения, связанные 
с введением инсулина, не прекращаются после дачи декстрозы. 

Другие авторы доказали противоположное (Соскин и сотр., 1933, 1935). 
Габор и Шольти (1953) доказали, что после введения инсулина возникает 
гипокалиемия и электрокардиографические изменения связаны с ней. Под 
влиянием введения калия ЭКГ нормализуется. Расстройство желудочковой 
реполяризации возникает и при спонтанных гипогликемиях (Маркс, 1936). 
Удлинение расстояния © —Т ивысокий зубец К также связаны с гипокалие- 
мией (Хадорн, 1936, 1937; Лепешкин, 1951). 

Гипофункция яичников и климактерический период часто сопровождаются 
депрессией интервала $—Т и низкими зубцами Т. Тот факт, что эти изменения 
исчезают под влиянием введения фолликулоидов (Шерф, 1938, 1940), еще не 
подтверждает — по нашему мнению, — что эти изменения электрокардио- 
граммы были вызваны недостатком фолликулоидов. Известно, что фолли- 
кулоиды обладают сосудорасширяющим действием, и весьма вероятно, что 
их благоприятное воздействие на электрокардиографические изменения 
связано именно с этим сосудорасширяющим свойством. На это указывает 
еще и то, что изменения $—Т и Т исчезают под влиянием ДОКА (Шерф 
и сотр., 1942). Однако женский евнухоидизм и синдром Тёрнера, как правило, 
не вызывают изменений со стороны ЭКГ. 

Мужской евнухоидизм и евнухизм обычно сопровождаются нормальной 
электрокардиограммой. При приступе грудной жабы дача тестостеронпро- 
пионата в 60% случаев сводит на нет боли вместе с депрессией интервала 
$—Т (Лессер, 1943; Вальдманн, 1945). Двое из наших больных во время 
лечения препаратом тестостеронпропионата получили тромбоз венечной 
артерии, что требует от нас осторожности относительно этого общепризнан- 
ного метода лечения. 
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ОЦЕНКА ЛАБОРАТОРНЫХ АНАЛИЗОВ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


Состав организма у позвоночных, стоящих на высшей ступени развития, 
в том числе и у людей, является постоянным. Такое постоянство отнюдь не 
представляет собой какое-либо статическое постоянство, ибо оно является 
таким состоянием равновесия, которое поддерживается сложной цепью 
противодействующих друг другу механизмов. 

Понятие жизни тесно связано с понятием обмена веществ, что дает воз- 
можность организму построить новые, необходимые вещества и освободиться 
от ненужных, с последующим замещением их. Обмен веществ находится под 
управлением невроэндокринной системы. Нарушение состояния равновесия 
эндокринной системы влечет за собой нарушение обмена веществ, с одной сто- 
роны, а с другой — нормальная деятельность эндокринной системы требует 
нормального обмена веществ. - 

Нарушение эндокринной регуляции изменяет химизм кидкостей орга- 
низма. Эти изменения обнаруживаются методами аналитической химии. 
В диагностике невроэндокринных заболеваний все труднее обходиться без 
химических методов. Значение химических исследований заключается не 
только в том, что с их помощью можно распознавать выраженные, т. н. 
классические формы заболеваний, а в первую очередь в том, что они дают 
нам возможность распознавать не выраженные или только начинающиеся 
невроэндокринные заболевания. Бывает и так, что химические анализы даже 
при выраженной форме заболевания не дают нам достоверных данных. 
На основании выраженной адинамии и характерной пигментации мы уже 
тогда поставили диагноз аддисоновой болезни, когда со стороны картины 
сывороточных электролитов еще не было обнаружено изменений, характерных 
для недостаточности надпочечников. 

Для химических анализов мы пользуемся двумя жидкостями организма: 
кровью и мочой. Одновременное определение количественного содержания 
какого-либо вещества в крови и моче дает особенно ясное представление 
© процессах обмена веществ. 

При мало выраженном нарушении функции химические анализы с на- 
грузкой особенно целесообразны. Так, например, с помощью нагрузки дек- 
строзой можно обнаружить скрытую форму сахарного диабета. 
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адиоактивных изотопов дает возможность более Точно 

Применение р обмена вещества. Этот способ получает все большее 
проследить процессы ' инной диагностике. 
значение в невроэндокр тренней секреции попадают в кровоток и оттуда 

Продукты в: | затем, отчасти в неизмененной, отчасти в видоиз- 
к реагирующим к отоя с мочой. Определение гормонов в моче или в 
мЕНеННОЙ ее нас ценными диагностическими данными. Часть гормонов 
я о а кольцом в настоящее время определяется уже химическим 
ке же определение большинства гормонов и по сей день производится 
с помощью биологических методов. Большой недостаток этих методов заклю- 
чается в том, что они дороги, требуют специального оборудования, лабора- 
торных животных, их точность нас не удовлетворяет и сравнение условных 
единиц, полученных различными методами, в большинстве случаев невоз- 
можно. Правда, в нашем распоряжении имеются и такие биологические 
пробы, диагностическая ценность которых является почти 100%-ной (напри- 
мер, проба Ашхейм—Цондека), но было бы идеально, если бы все гормоны 
можно было выразить в мг%, как содержание кальция или натрия 
в сыворотке. 

Невроэндокринная система воздействует не только на химизм крови, но 
и на морфологический состав ее. Поэтому эндокринная диагностика поль- 
зуется и анализом картины крови. В данном конкретном случае должно 
проводиться морфологическое исследование не только крови, но и других влае 
организма. Так, мы получаем важные диагностические данные относительно 
работы яичек или работы яичника путем морфологического исследования 
спермы или влагалищного отделяемого. Редко, но может возникнуть необходи- 


> исследования с помощью биопсии (биопсия яичка, выскабливание по- 
лости). 


Исследование газового обмена имеет значение особенно с точки зрения оцен- 
ки работы щитовидных желез. 

Исследование чувствительности к гормонам и фармакологическим веще- 
ствам также дает возможность сделать определенные выводы относительно 


состояния неврогормональной системы (чувствительность к адреналину, 
витамину В,). 


Этот схематичный обзо 
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жен еше считаться с фактором времени. Особенно важно это в отношении 
женских половых гормонов. Одно определение эстрина или пролана, без 
учета периода цикла, нам ничего не говорит. 


Оценка анализов химических исследований 
в невроэндокринной диагностике 


а) Данные лабораторного исследования расстройств 
минерального обмена 


Минеральный обмен имеет большое значение с точки зрения ионного рав- 
новесия, кислотно-щелочного равновесия, водного обмена, нервно-мышечной 
возбудимости и окислительных процессов организма. Обмен веществ натрия, 
калия и хлоридов находится в тесном взаимоотношении с водным обменом. 
В регуляции обмена веществ этих минералов решающую роль играет дея- 
тельность коры надпочечников. 

Нормальное или патологическое состояние нервно-мышечной возбуди- 
мости во многом зависит от обмена кальция и в основном связано с деятель- 
ностью околощитовидных желез. Большинство окислительных процессов 
в организме связано с обменом йода; управление обмена веществ Йода 
тлавным образом осуществляется щитовидной железой и тиреотропной- 
тироксинной системой. 

1. Осмотическое равновесие, рН крови и тканевых жидкостей зависят 
от содержания натрия. Соответствующее распределение содержания натрия 
и калия с точки зрения распределения воды в организме является решающим. 
Нормальная нервно-мышечная возбудимость зависит от соответствующего 
соотношения содержания, с одной стороны, натрия и калия и, с другой, каль- 
ция и магния. Калий является основным внутриклеточным, натрий — вне- 
клеточным катионом. Если по какой-либо причине калий замещает натрий 
во внеклеточном пространстве или, наоборот, натрий замещает калий во 
внутриклеточном пространстве, организм от этого тяжело страдает. 

Содержание электролитов крови, как правило, выражается или в милли- 
грамм-процентах (мг%) или в миллиэквивалент/литр: 


мг/литр . валентность 





миллиэквивалент/литр = — 
атомный вес 


Нормальное содержание натрия в сыворотке колеблется от 315 мг% до 
340 мг%; в среднем равняется 330 мг%. Эти величины соответствуют 137— 
147, в среднем 143 миллиэквивалентам/литр. Красные кровяные тельца не 
содержат в себе натрия или содержат его в ничтожных количествах. 

Нормальное содержание калия в сыворотке равняется 16—22, в среднем 
19 мг%, вернее 4,1—5,6 миллиэквивалента/литр. Красные кровяные тельца 
содержат в себе 420 мг% калия. 

Нормальное содержание хлора в сыворотке равняется 340—370 мг 
или 96105 миллиэквивалентам/литр. Содержание хлора в цельной крови 
равняется 270—300 мг%. Содержание хлора в крови иногда выражается 


139 


ИО 


в ней поваренной соли. Нормально аа рада нат. 
вняется 570—620 мг%, в цельной кр б —500 мг 
т порог» для поваренной соли равняется приолизительно 56) 
т ио ия в плазме. При прибавлении больших количеств пова- 
Г ик иону, при нормальных Условиях, она поч 
нной соли к пищевому рациону, я р Ти 
Полностью выделяется с мочой. Если здоровый человек длительное время не 
учет поваренной соли, выделение поваренной соли с мочой резко умень- 
шается. Это равновесие содержания поваренной соли нарушается при | 
недостаточности работы коры надпочечников, и выделение хлорида натрия с 
мочой не уменьшается при недостатке поваренной соли в пище. | 

Распределение натрия, калия, хлора и воды во внутриклеточном и вне- 
клеточном пространстве регулируется минералокортикоидами коры надпо- 
чечников. Здоровый человек под влиянием минералокортикоидов (ДОКА) 
удерживает натрий, хлор и воду, но усиленно выделяет калий ( Торн и сотр., 
1937). (Альдостерон не вызывает задержки воды в организме.) Такой эффект 
получается не только со стороны почек, но и путем воздействия на клеточ- 
ные мембраны (Кантаров и сотр., 1940). При недостаточности работы коры 
надпочечников возникают следующие нарушения обмена веществ электро- 
литов: увеличивается содержание натрия и хлора в моче, что сопровожда- 
ется усиленным диурезом. Одновременно с этим уменьшается выделение 
калия. Содержание натрия и хлора в крови уменьшается, содержание калия 
— повышается. В результате потери жидкости кровь сгущается. Падение 
давления в клубочках приводит к почечной недостаточности. 

Кроме стероидов коры надпочечников, часть половых гормонов тоже 
приводит к задержке натрия, хлора и воды, в том числе и эстрадиол, прег- 
нандиол и тестостерон. При гиперэстринизме часто наблюдаем отеки у жен- 
щин и уменьшение количества мочи. При лечении карцином грудной железы 
мы встречаемся с передозировкой препаратов тестостерона. Как побочное 
действие этого способа лечения, кроме вирилизации, наблюдается и образо- 
вание отеков (Торн и сотр., 1941). Как на это указали работы Фёльди и со- 
трудников (1955), а также Ковача и сотрудников (1956), в поддержании рав- 
новесия натрия в организме нервная система играет весьма важную роль. 

При недостаточности работы коры надпочечников отмечается гипонат- 
ремия и гипохлоремия, с одновременной гиперкалиемией. Особо мы подчерки- 
ваем, что электролитный состав сыворотки изменяется только при угро- 

и в развивающемся кризисе аддисоновой болезни. Нормальное содер- 
- р хлора и калия не исключает диагноза аддисоновой болезни. 
бра ео У больных с сахарным диабетом содержание натрия 
ав мы понижено, но сгущение крови может скрыть это от 
работы коры на ыы тому, что наблюдается при недостаточности 
на почве саха и часто наблюдается гипокалиемия при ацидозе 
потерей ое ы диабета. Эта гипокалиемия, с одной стороны, связана с 
лина. При их с орИих ацидоза, с другой стороны — с введением инсу- 
содержания натрия О гиперпаратиреоза также отмечается уменьшение 
снабжение кровью поче но В сыворотке, кровь сгущается, уменьшается 
ная недостаточность Эти и › как при аддисоновой болезни, возникает почеч- 
ющего уси оО  иурева (Шенлья возникают на почве длительно существу- 
(1945), гипохлоремия о ПОлениям Кеплера 


иногда встречаете а 
- р я и при синдроме Кушинга при усло 
› если к нему присоединяется алкалоз. ы з - = 


содержанием 
рия в плазме ра 
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Нижеследующие заболевания неэндокринного характера также сопровождаются 
гипонатремией : рвота по любой причине (например, стеноз привратника, закупорка тон- 
ких кишок на высоком уровне), тяжелые поносы, свищи желчного пузыря и тощей кишки, 
нефриты с потерей поваренной соли, уремия; среди острых инфекционных заболеваний: 
крупозная пневмония, менингиты, ревматическая лихорадка (ткани ретенируют соли), 
рожа, брюшной тиф; среди хронических инфекционных заболеваний: туберкулез легких. 
Гипохлоремия встречается еще при эмфиземе и тогда, когда человек при усиленном 
потоотделении сразу пьет много воды. 


Какие невроэндокринные нарушения сопровождаются гипернатремией 
и гиперхлоремией? Гиперфункция коры надпочечников всегда сопровож- 
дается гипернатремией и гиперхлоремией, независимо от того, является ли 
гиперфункция первичной гиперфункцией надпочечникового происхождения 
или вторичной, связанной с гиперфункцией передней доли гипофиза (Андер- 
у сон и сотр., 1937; МэкКерри и сотр., 1937), особенно в том случае, если на 
передний план выступает усиленная секреция минералокортикоидов (аль- 
достерон) (см. синдром Конна). По предположению Селье (1947), якобы 
отдельно существует минералокортикотропный И глюкокортикотропный гор- 
мон. В этой области исследования нельзя еще считать законченными. 

Гипернатремия, как правило, сопровождается гипокалиемией. 
НИ В середине менструального цикла, во время часто наблюдаемых отеков 
И содержание натрия и хлора в сыворотке умеренно повышается. 

















Кроме вышеупомянутых невроэндокринных заболеваний, гипернатрмия и гипер- 
хлоремия встречаются еще и при хроническом гломерулонефрите в стадии почечной недо- 
у статочности, особенно если больной подвергается нагрузке поваренной солью с отня- 
ег. тием воды (проба на концентрацию), при хронической недостаточности кровообращения, 
гипервентиляции (например, истерия). В последнем случае из-за большой потери дву- 
окиси углерода угрожает алкалоз, и с целью компенсации хлор переходит из кровяных 
телец и тканей в плазму. 








Изменение содержания электролитов в крови обычно сопровождается 
изменением содержания электролитов в моче. При большинстве заболева- 
ний, сопровождающихся гиперхлоремией, с одной стороны, уменьшается 
выделение поваренной соли с мочой, потому что поваренная соль выводится 
из организма не с мочой, с другой стороны — изменяется распределение пова- 
ренной соли в самом организме. Только нарушения деятельности коры над- 
почечников ведут себя по-другому постольку, поскольку при гиперкортика- 
1. лизме повышенное содержание поваренной соли в крови сопровождается 
1. лменьшением выделения ее с мочой и при гипокортикализме усиленное выде- 
ИИ ление поваренной соли сопровождается гипонатремией и гипохлоремией. 
ия Содержание калия в сыворотке всегда изменяется в противоположном на- 
и правлении по сравнению с натрием (МэкКерри и сотр., 1937; Андерсен и 
и сотр., 1938; Катлер и сотр., 1938). При нефритах с потерей соли мы можем 


4 встретиться с гипонатремией и выделением соли с мочой. 








Кантаров (1939) предлагает методику раннего диагностирования гиперкорти- 
) кализма. В трехдневном опыте больные получают такой пищевой рацион, который со- 
ие держит 0,95 г хлора, 0,59 г натрия и 4,1 г калия. В первый день опыта больные полу- 
„й чают на каждый кг веса тела по 20 мл воды, кроме этого по 10 г поваренной соли в кап- 
и суле и к завтраку, и к ужину. То же самое происходит и на второй день опыта. В 8 часов 
утра на третий день больные опорожняют мочевой пузырь, затем в течение 4 часов 
у собирается моча. В этот день до 11 часов дня они выпивают 5 мл/кг веса тела жид- 
ий кости. При вышеизложенных условиях больные в первые два дня получают прибли- 
м зительно 8,6 г натрия и 12,95 г хлора. Определяем концентрацию хлора в той фрак- 
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= — а в течение 4 часов утром третьего дня. Если она 
аи чении на возможность гиперфункции коры надпочечников. ть 
чем 400 мг%, то это в людей содержит хлора в концентрации 460—1400 и 
таких условиях яр обу в случае почечной недостаточности и беременности, так как 
ие сы В ания и в моче может быть низкой по другой причине. ри 
ежи Катлера (1938) предлагают проводить с ее Е роны недоста- 
точности функции коры надпочечников. Данная проба о но ом, что при этом 
эаболевании организм теряет способность задерживать натрий и хлор, с мочой постоянно 
выводится большое количество натрия и хлора. Такое состояние до определенного времени 
не изменяется даже и при недостатке организма в поваренной соли. Эта проба ДЛИТСЯ 
три дня. За это время больные получают 0,95 г хлора, 0,59 г натрия и 4,1 г калия. 
В первый день опыта больные пьют столько воды, сколько им хочется. В первый день 
после обеда и утром второго дня они получают цитрат калия в таком количестве, которое 
соответствует 0,033 г иона калия на кг веса тела. На второй день больные получают 
по 40 мл воды на кг веса тела. На третий день до 11 часов они получают по 20 мл воды на 
кг веса тела. Проба заканчивается в 12 часов третьего дня. Моча собирается в трех пе- 
риодах, как следует ниже: 1. на второй день с 8 часов утра до 8 часов вечера; 2. с 8 часов 
вечера второго дня до 8 часов утра третьего дня и 3. с 8 часов утра до 12 часов третьего 
дня. Решающей следует считать последнюю порцию, которая у здоровых людей содержит 
6—85 мг% натрия. В противоположность этому, при аддисоновой болезни концентрация 
натрия в моче остается на высоком уровне несмотря на то, что больным не давали пова- 
ренной соли и прибавили лишнее количество калия. Концентрация колеблется от 165 
до 282 мг%, в среднем она равняется 206,7 мг%. Содержание хлора в этой же порции 
мочи у здоровых людей колеблется между 17 и 141 мг% (в среднем оно равняется 54,2 
мг%), в то время как у больных аддисоновой болезнью выделение хлора увеличенное: 
229—356 мг% (в среднем 293 мг%). Если концентрация хлора превышает 225 мг%, в той 
порции мочи, которая была собрана на третий день в течение 4 часов, то возникает 
подозрение относительно возможности аддисоновой болезни. Если концентрация не до- 


стигает 125 мг%, тогда с большой долей вероятности можно исключить аддисонову 
болезнь. 


Большой недостаток пробы заключается в том, что исключение из пище- 
вого рациона поваренной соли, с одновременной нагрузкой калием, может 
провоцировать у больных с недостаточностью коры надпочечников возник- 
новение кризиса. Поэтому пробу Катлера разрешается проводить только 
в больничных или клинических условиях при условии наличия достаточного 
количества препаратов коры надпочечников для внутривенного введения. 


Поэтому мы предлагаем лучше п 
опасной. Перед пробой больные нее 
ром в 10 ч. 30 мин. они опорожняю 
больные собирают мочу до 7 ч. 30 
меряется и оставляется для того, ч 
ский анализ. После этого больные 
вается. Вслед за этим больные вып 
Больные опорожняют мочевой пу: 
разв 12 ч. дня). Количество каж 


роводить пробу Робинсона, которая является без- 
дят и не пьют с 6 часов вечера предыдущего дня. Вече- 
т мочевой пузырь, моча выливается. С этого момента 
мин. утра следующего дня. Эта «ночная фракция» из- 
тобы позже в случае необходимости провести химиче- 
в8ч. 30 мин. опорожняют мочевой пузырь, моча выли- 
ивают по 20 мл воды на кг веса тела в течение 45 минут. 
зырь в 9 ч. 30 мин. и еще три раза ежечасно (последний 
дой фракции регистрируется. В 11 ч. 30 мин. или часом 
позже мы берем кровь для анализа содержания мочевины и хлора, если он потребуется. 
Если ночная фракция по количеству мочи меньше, чем любая утренняя одночасовая 
фракция, тогда у больного нет аддисоновой болезни. Если же ночная фракция больше, 
тогда требуются дополнительные анализы. Мы определяем концентрацию мочевины 


и хлора в плазме и ночной фракции мочи. Из полученных данных вычисление ведется по 
следующей формуле: 


_— мочевина в моче в мг% хлор в плазме в мг% 
мочевина в плазме в мг% хлор в моче в мг% 





х Наибольшая дневная фракция мочи в мл 
ночная моча в мл 





142 





роке, М 
Содержат 
находите 
К НИЖНеЙ 


Кальц 





=... 


Если величина А не превышает 75, то весьма вероятно, что у больного имеется адди- 
сонова болезнь. Если А = 30, аддисоновой болезни нет. Нельзя эту пробу оценивать при 
почечной недостаточности. В случае легкой гипадрении проба может быть отрицательной. 


Результат любой пробы на гипадрению получает подтверждение, если 
после дачи соответствующих кортикоидов полученные данные нормализуются. 

2. Нормальная нервно-мышечная возбудимость, целость костной системы, 
процессы свертывания крови, проницаемость клеточных мембран, зависят 
от нормального хода процессов обмена веществ кальция. Из факторов, влияю- 
щих на всасывание кальция, мы обращаем внимание на концентрацию 
водородных ионов в кишечном содержимом и на степень снабжения организма 
витамином О. Промежуточный обмен кальция находится в основном под 
влиянием гормонов околощитовидных желез и витамина О. Кальций выде- 
ляется через почки, печень и слизистую оболочку толстого кишечника. Выде- 
ление кальция кроме этого зависит еще и от снабжения организма кальцием 
и от величины «почечного порога». Почечный порог для кальция равняется: 
6,5—8,5 мг%. При ухудшении почечной функции величина почечного порога 
увеличивается. 

Организм старается поддержать постоянный уровень кальция в сыво- 
ротке. Красные кровяные тельца не содержат в себе кальция, следовательно, 
полное содержание кальция в крови равняется содержанию его в сыво- 
ротке. Нормальное содержание кальция в сыворотке равно 8,5—11,5 мг%. 
р Содержание кальция в сыворотке в детском возрасте — в данных пределах — 
1 находится ближе к верхней границе, в то время как у взрослых оно ближе 

к нижней границе. 





Кальций в сыворотке содержится в основном в двух фракциях: диффундабильный 
кальций, содержание которого равняется 4,5—5,5 мг%, и недиффундабильный кальций, 
содержание которого равняется 4,5—6 мг%. Физиологической активностью обладает 
диффундабильный кальций и, по всей вероятности, ионизированная часть его (2 мг%). 
Недиффундабильный кальций связан с белками, большей частью с альбумином, и с по- 
мощью диализа отделяется от диффундабильного кальция. Диффундабильный и недиф- 
|0) фундабильный кальций изменяются до некоторой степени независимо друг от друга, но 
ы обычно они находятся друг с другом в состоянии равновесия. Это равновесие большей 

частью регулируется гормонами околощитовидной железы. 











Так как отдельные фракции сывороточного кальция изменяются при- 
близительно в той же степени, для клинических целей достаточно определить 
общее содержание кальция в сыворотке. Во всяком случае надо знать, что 
гипокальцемия может возникнуть и на почве гипопротеинемии. 

Три главных фактора обеспечивают постоянство содержания кальция 
в сыворотке: 1. большой запас кальция в костной системе (700—800 г), 
2. околощитовидные железы и 3. почки. Мобилизация кальция из костей 
происходит в основном в виде фосфата кальция, и поэтому обмен веществ 
кальция и фосфора тесно связаны друг с другом. Повидимому околощито- 
видные железы первичным образом воздействуют на выделение фосфора 
почками. Благодаря гиперфункции околощитовидных желез уменьшается 
степень реабсорбции фосфора в канальцах, тем самым увеличивается выде- 
ление фосфора, что влечет за собой уменьшение содержания фосфора в 
крови. Гипофосфоремия вызывает мобилизацию фосфата кальция из костей, 
что приводит к увеличению содержания кальция в сыворотке. Одновременно 
с этим усиливается выделение кальция и повышается активность фосфатазы 
в сыворотке (Албрайт и сотр-, 1929; Эллсуорт, 1932). Вероятно, что парат- 
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вает непосредственное влияние и на м о А 1944), 
была причина нарушения этого меха , Взаимодействия 

место, и поэтому возникают заболевания, сходные Друг с 
всегда ще и. еще гиперфункция околощитовидных желез 
м в случае аденомы их, то усиливается м — фосфора и ГИП. 
фосфоремия путем деминерализации А ее. к гиперкальцемии. Что 
происходит при почечной недостаточности? Так как почки потеряли ©10соб. 
ность выделять фосфор, содержание его в крови повышается; гиперфосфоре. 
мия влечет за собой фиксацию кальция в костях и тем самым приводит к воз. 
никновению гипокальцемии. Пониженное содержание кальция в крови явля. 
ется сильным раздражителем для околощитовидных желез, которые при 
таком состоянии вторичным путем гиперплазируются. Вторичный гиперпа- 
ратиреоз вызывает деминерализацию костей. 

Из вышесказанного видно, что между содержанием кальция и аноргани- 
ческого фосфора в сыворотке имеется обратное соотношение: когда уровень 
кальция в сыворотке понижен, уровень фосфора повышен, и наоборот. Удов- 
летворительное объяснение этому явлению до сего времени еще не дано. 

Гипокальцемия встречается при гипопаратиреозах (постоперационный или 
идиопатический гипопаратиреоз). Если содержание кальция в сыворотке 
падает ниже 7 мг%, то, как правило, возникают признаки тетании. Надо, 
однако, знать, что возникновение тетании зависит не только от гипокальце- 
мии. Имеется определенное равновесие как между концентрациями ионов 
натрия, калия и ОН, так и между концентрациями ионов кальция и водорода. 
Если увеличивается содержание натрия, калия и ОН, с одной стороны, и пони- 
сается концентрация ионов кальция и водорода, с другой стороны, то повы- 
шается готовность организма к тетании. Итак, приступы судорог наблю- 
даются при слегка пониженном или нормальном уровне кальция в сыво- 
ротке, если одновременно имеется еще и гиперкалиемия (Герлоци, 1948). 

Псевдогипопаратиреоз, впервые наблюдавшийся Албрайтом и сотрудни- 
ками (1942), относится к группе синдромов ЗеаБ ме Вапат постольку, 
поскольку он возникает из-за потери способности реагирующего органа 
отвечать на воздействие гормонов околощитовидных желез. Если под влия- 
нием паратгормона не увеличивается содержание кальция в сыворотке, то 
мы вправе думать о возможности псевдогипопаратиреоза. 





гормон оказы 
Какова бы ни 





Гипокальцемией могут сопровождаться следующие заболевания неэндокринного ха- 
рактера: рахит, остеомаляция (редко), ‘спру, нефроз (вследствие гипропротеинемии умень- 
шается содержание недиффундабильной фракции кальция), хронический нефрит в Стадии 
почечной недостаточности. Внутривенное введение солей магния (Хаури и сотр., 1940), 
далее, фосфата натрия или водорастворимых оксалатов вызывает гипокальцемию. Меха- 


и желтуха и злокачественные опухоли также могут сопровождаться гипокаль- 
емией. 


Гиперпаратиреозы (0545 НЬгоза сузЯса репегаНзафа РесКИпеваизеп) со- 
провождаются гиперкальцемией. Содержание кальция в сыворотке при этом 
чаще всего равняется 12—20 мг%. В литературе имеется указание и на 
содержание, равное 30 мг%. Встречаются и временно нормальные величины 
содержания кальция. Если содержание кальция, могущее быть мобилизо- 
ванным из костей, уменьшается, то прежде чрезмерно увеличенное содержа- 
ние кальция в сыворотке может понижаться до нормальных величин и даже 
Не Иногда при первичных гиперпаратиреозах с почечными осложнени- 

ми может быть понижен уровень кальция в сыворотке. При гиперпарати 
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Е равной мере содержание как диффундабильной, 
так и недиффундабильной фракции кальция в сыворотке. Увеличивается 
выделение и кальция и фосфора, а уровень фосфора в сыворотке умень- 
шается. Болезнь Кушинга — реже акромегалия и беременность — могут 
сопровождаться гиперкальцемией из-за вторичного гиперпаратиреоза. 


Гиперпаратиреоз по неэндокринным причинам может развиваться при хронических 
нефритах, рахитах, остеомаляции, множественной миеломе, старческом остеопорозе, 
выраженных костных метастазах, случаях несовершенного костеобразования, «мрамор- 
ной болезни», хронических гипертрофических артритах. При множественной миеломе 
высокий уровень кальция в сыворотке отчасти связан с наличием гиперпротеинемии. 
Если конечность длительное время находится в состоянии полного покоя вследствие 
перелома или полиомиелита, то благодаря остро возникающей атрофии костей повы- 
шается содержание кальция в сыворотке. Эти случаи отличаются от гиперпаратиреозов 
тем, что при этих заоолеваниях содержание анорганического фосфора В сыворотке нор- 
мальное или повышено. Гиперкальцемия наблюдается и в отдельных случаях истинной 
полицитемии, что, возможно, связано с тем, что часть полицитемий сопровождается гипер- 
функцией передней доли гипофиза (Хайнал и сотр. 1950, 1953; Хайнал, 1955; Юлес, 1955). 


Пониженное выделение кальция встречается при гипопаратиреозах, т. к. 
содержание кальция в сыворотке ниже 7 мг% влечет за собой снижение 
выделения кальция из организма. При микседеме выделение кальция равня- 
ется приблизительно 40%, нормальных средних величин. 


Среди эаболеваний неэндокринного характера пониженным выделением кальция 
сопровождаются: рахит, остеомаляция, спру, универсальный кальциноз, почечный рахит, 
хронический нефроз детского возраста и алкализующая диета. 


Усиленное выделение кальция встречается при гиперпаратиреозах. В то 
время как при нормальных условиях 70—90% кальция выделяется с калом 
и только 10—30% с мочой, при гиперпаратиреозах больные выделяют 70—90% 
кальция с мочой и только 10—30%, с калом. Такому больному для поддержа- 
ния равновесия кальция в организме недостаточно ежедневного принятия с 
пищей в среднем 0,45 г кальция. При диагностировании ранних форм гипер- 
патиреозов целесообразно назначить больным в течение трех дней пищу, со0- 
держащую небольшие количества кальция и фосфора (ежедневно по 0,1 г 
кальция и 0,4 г фосфора). В таких случаях отмечается отрицательный 
баланс кальция. 

При гипертиреозах также усилено выделение кальция. Ацидозы любой 
причины, гипервитаминоз и передозировка препарата А.Т. 19 приводят 
к усилению выделения кальция. 

Обмен веществ анорганического фосфора во многом зависит от обмена 
кальция, это, однако, еще не значит, что фосфор находится в организме 
исключительно в виде фосфата кальция. Всасывание фосфора из кишечника 
регулируется теми же факторами, которые регулируют всасывание кальция. 
Фосфор играет важную роль в промежуточном обмене, не только в процес- 
сах костеобразования, в поддержании кислотно-щелочного равновесия, но 
и в процессах фосфорилирования- 

Содержание анорганического фосфора в сыворотке у взрослых равно: 
3—4,5 мг%, у детей: 56,5 мг%. Эти величины летом выше, чем зимой. 
Содержание фосфатов в сыворотке уменьшается после приема углеводов 
и возвращается к исходной величине только спустя приблизительно 5 часов. 
Почечный порог выделения фосфора в отношении плазмы равняется 2—3 мг%. 
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фора в плазме, меньшем этой величины, он почти не 


При содержании фос 


выделяется с мочой. ыы Следреь> 
Гипофосфатемия наблюдается при гиперпаратиреозах н 0 от того, 


что лежит в основе этого—аденома или передозировка паратгормона. При 
последнем после определенного промежутка времени наступает почечная 
недостаточность, вследствие чего содержание фосфора в сыворотке начинает 
повышаться (Кантаров, 1933; Шмидт и сотр., 1935). При росте потребления 
углеводов уменьшается содержание фосфора в сыворотке благодаря усиле- 
нию процессов фосфорилирования. Это наблюдается при передозировке 
инсулина или в случае аденом островкового аппарата. Подобным образом 
действует и адреналин. При тяжелых остеопорозах отмечается гипофосфате- 
мия с почечной гликозурией (Кук и сотр., 1947). Причиной последнего явля- 
ется снижение способности слизистой оболочки канальцев к реабсорбции. 

Рахит, остеомаляция и различные формы идиопатических стеаторей 
также сопровождаются гипофосфатемией. 

Среди эндокринных заболеваний для гипопаратиреозов характерным счи- 
тается повышение концентрации фосфата в сыворотке при одновременном 
изменении уровня кальция в сыворотке в противоположном направлении. 


Из числа нарушений неэндокринного характера гипервитаминоз О и почечная не- 
достаточность сопровождаются гиперфосфатемией. При заживлении переломов отме- 
чаются повышенные величины уровня фосфата в сыворотке. 


Содержание фосфатов в моче уменьшается при гипопаратиреозах и уве- 
личивается при гиперпаратиреозах. Среди заболеваний неэндокринного про- 
исхождения пониженное выделение фосфора встречается при рахите, уси- 
ленное выделение — под влиянием витамина Р и ртутно-кварцевого света. 

3. Обмен веществ йода в основном связан с деятельностью щитовидной 
железы. Нормальная работа организма требует достаточного количества 
Йода. Ежедневная потребность йода у взрослого равняется 50—100 у, у мла- 
денца — 25 у. Часть зобов связана с недостаточным снабжением организма 
йодом. 

Йод пищи всасывается из тонкого кишечника в виде йодидов. Всасыва- 
ние может происходить из любой слизистой оболочки, легочных альвеол 
и кожи. Таким образом понятно, что содержание йода в окружающей среде 


может оказывать влияние на снабжение организма йодом, независимо от 
содержания его в пище. 


Йод выделяется из организма через почки, печень, кишечник, кожу и легкие. С мочой 
ежедневно выделяется 20—70 у% йода у взрослых и 20—35 у/% у детей. После приема пре- 
паратов Йода с мочой выделяется больше йода, особенно в первые 6 часов. С калом выделя- 
ется та часть йода, которая не подверглась всасыванию. Часть Йода, выделенного с ка- 
лом, происходит из желчного пузыря, другая часть — из кишечника. Ежедневно из орга- 
низма с калом выводится 2—11 у% йода. Слюна содержит приблизительно от 0 до 350 7% 
р Потовые железы во ‚время потоотделения выделяют большие количества йода. 

точки зрения снабжения йодом младенца очень важно содержание йода в материнском 
молоке, которое может быть повышено путем дачи матерям солей йода. Молозиво в пер- 


вые дни содержит 8—40 7% йо, й < < 5-ый 
о да. Концент ация иода в материнском молоке на 5-ый 
равняется 2—3 75%. р к р - „- 


Е Больные гипертиреозом выделяют с мочой ежедневно от 40 до 950 у% йода, 
— при тяжелых случаях быстро истощает йодный запас организма, состав- 
яющий 20—50 мг (Шеффер, 1933; Салтер, 1940). Увеличивается содержа- 
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ние Йода в моче во время беременности, менструации и непосредственно 
после частичного удаления щитовидной железы по поводу гипертиреоза. 

При острых лихорадочных заболеваниях и состояниях возбуждения также 
усиливается выделение Йода, возможно, благодаря повышенной работе щито- 
видной железы. 

Содержание йода в сыворотке или плазме равно 4—10у% (Ман и сотр., 
1942). 30%, йода в плазме находится в форме анорганического йода и 70% 
% в форме «органического» йода, связанного с белками, главным образом с 
м альбумином. Плазма при нормальных условиях содержит 3,5—8 у % связан- 
- ного с белками йода. 

Я. Предварительное лечение препаратами Йода даже спустя 3 недели, а 
И, иногда и больше после окончания лечения, дает повышенный уровень йода 
ый в крови. Поэтому важно, чтобы больной за 3 недели до определения йода 
крови не получал никаких препаратов йода. Смазывание кожи настойкой 
и. йода, холецистография или пиэлография могут исказить полученный 
ОМ результат. 
И, Содержание йода, связанного с белками сыворотки, повышается при гипер- 
тиреозах и понижается при гипотиреозах. При гипертиреозах мы наблюдаем 
т величины, превышающие 8 у %, и при гипотиреозах величины, не достигаю- 
ме- щие Зу % (Салтер и сотр., 1941). При тиреотоксическом кризисе мы полу- 
чаем цифры около 30 у %. Увеличенное содержание йода наблюдается во 
второй половине беременности, во время родов и в первый день менструации. 
ве- Содержание общего Йода в крови повышается после дачи раствора Люголя. 
ро- Для определения содержания Йода, связанного с белками, в нашем распоря- 
Си- экении имеются микрометодики, которые легко проводятся в хорошо обору- 
та дованных лабораториях (Демецки, 1943; Салтер и сотр., 1944; Коннор и сотр., 
1949; Фаредин, 1955). Определения содержания связанного с белками йода 
в крови ныне является уже важным диагностическим способом в клинике 
гипертиреозов и особенно в дифференциальной диагностике гипертиреозов, 
вегетативных неврозов и других заболеваний с неопределенными призна- 
ками. В случае послеоперационных злокачественных экзофтальмов часто 
возникает проблема наличия гипертиреоза У больных с явными признаками 
ва: базедовой болезни. В решении этого вопроса, кроме определения содержа- 
вол ния тиреотропного гормона в моче, надежным способом следует считать ° 
еде определение содержания в крови Йода, связанного с белками. 
от При оценке лабораторных данных, отражающих обмен веществ йода, 
всегда надо иметь в виду, что при гипертиреозах щитовидная железа потеря- 
ла способность задерживать в ацинусах коллоид, вернее, йодтиреоглобулин. 
очой В результате этого повышается содержание в плазме йода, связанного с бел- 
пре ками. Щитовидная железа при гипертиреозах, однако, не потеряла способ- 
еля" ности синтезировать тироксин и способности связывать тироксин с дийод- 
‚ ка тирозином или с другими аминокислотами в полипептиды. Собственно 
говоря, она сохранила способность откладывать Йод, но для этой цели тре- 
а. бует больших количеств йода. Такое свойство лежит в основе пробы с на- 
ском грузкой раствором Люголя и применения радиоактивного йода в диагностике 
пер” заболеваний щитовидной железы (Хертц и сотр., 1942; Криспел и сотр. 
ден» 1953). В основе всех этих проб лежит свойство щитовидной железы при 
гипертиреозе жадно поглощать Йод, и поэтому содержание йода в крови не 
возрастает в такой степени, как у здоровых людей. В это же время с мочой 
выводится сравнительно небольшое количество йода. В противоположность 
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И во 
пода. 
еее изложено шесть способов, а СУДИТЬ 
о функции щитовидной железы с помощью рад К изотопа Йода 
(189. 1. В части этих способов с помощью различного четчика Гейгера 
(Мекинтайр, 1950; Беретт ‚и сотр, 1953) определяют содержание радио- 
активного Йода в щитовидной железе после приема через рот (Сиди сотр., 
1951) или внутривенного введения ( Крисс, 1951) определенного количества 
йодида, меченного радиоактивным Йодом. При тщательном исследовании 
содержание определяется серийным счетом, начиная от 24 и до 48 часов после 
дачи радиоактивного йода. Больные с гипертиреозом в течение 48 часов 
получают больше чем 60% меченного вещества (Тейлор, 1953). В литера- 
туре встречаются величины, равные 80—90% (Хемилтон и сотр., 1940; Херту 
и сотр., 1942; Китинг и сотр., 1947; Раусон и сотр., 1947; Скансе, 1948; 
Арнотт и сотр., 1949). У здоровых людей щитовидная железа поглощает 
20—40%, изотопа. Кривая поглощения щитовидной железы достигает мак- 
симума спустя 4 часа (Анселл и сотр., 1951). Недостаток этого способа заклю- 
чается в том (у людей), что от больных он требует сравнительно длитель- 
ного времени, а от врача чрезвычайной точности при наводке прибора. 
2. Те способы, которые после введения меченных йодидов определяют выде- 
ление изотопа с мочой, кажутся более простыми. По мере своей активности 
щитовидная железа захватывает и поглощает введенные йодиды, и, соответ- 
ственно этому, они выводятся с мочой только в небольших количествах (Раусон 
и сотр., 1947; Скансе, 1948; Арно и сотр., 1949). В противоположность выде- 
лению у здоровых, равному 60—80% введенного количества изотопа, боль- 
ные с гипертиреозом за 48 часов выделяют только 10—20%. Отдельные 
авторы предлагают собирать мочу в трех порциях в течение 48 часов (Тейлор, 
1953). Ста (1953) дает чрезвычайно малые количества изотопа йода. Он вво- 
дит 8 микрокюри радиойода, после чего в течение 24 часов наблюдает фрак- 
ционированное выделение 11. Он нашел, что уменьшение выделения изотопа 
по сравнению с нормой наиболее выражено между би 24 часами. Опреде- 
ление количества изотопа в моче имеет то преимущество, что больным не 
нужно присутствовать при анализе и анализ проводится гораздо быстрее. 
Большой недостаток состоит в том, что неточное собирание мочи может при- 
вести к существенным ошибкам. По мнению 'Анселла и его сотрудников (1951), 
лучше всего определить количество 731, связанного с белками, спустя 24 
часа после введения через рот 25—30 микрокюри радиойода. На основании 
Этого мы получаем возможность судить о степени синтеза гормонов в щито- 
видной железе. Если проследить изменение радиоактивности плазмы после 
введения меченного йода, то при гипертиреозах мы наблюдаем короткое 
начальное повышение радиоактивности, за которым следует быстрое паде- 
ве. и в течение нескольких часов она достигает минимума. Это соответствует 
ооо, ее поглощение изотопа щитовидной железой быстро достигает 
имение о след за этим активность плазмы начинает повышаться. те 
акцией Ех исключительно с тироксинной фракцией (т. е. и 
а в: Сова полностью соответствует количеству синтезированно 
щитовидной железой гормона. Таким образом, в плазме 
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‚ больных с гипертиреозом по истечении 48 часов мы обнаруживаем еще 
измеримые количества 131. В противоположность этому, У людей с эвтирео- 
зом по истечении 48 часов не обнаруживается активность в плазме, Т. К. 
щитовидная железа, которая из поглощенного йода синтезировала тироксин, 
выпускала в кровоток только незначительное количество гормона. Силвер и 
сотрудники (1950) воспользовались методикой определения концентрации У 
в крови с целью диагностики заболеваний щитовидной железы. Преиму- 
щество этого метода заключается в том, что присутствия больных не требу- 
ется, и для исследования достаточно провести одно определение в крови а 
связанного белками. 4. Определение клиренса йода в щитовидной железе 
дает ценные сведения относительно работы щитовидной железы (Пейли 
и сотр., 1955). С этой целью производится одновременное определение кон- 
центрации радиоактивного йода в щитовидной железе и в плазме. Опреде- 
ляем частное полученных над щитовидной железой и в плазме цифр, которое 
выражает клиренс радиоактивного йода. Клиренс радиоактивного Йода 
у здоровых людей равняется 20 мл/мин. 5. При этом способе требуется брать 
серийные пробы крови. Поэтому проще, если мы сравним данные, получен- 
ные над щитовидной железой и бедром (Тейлор, 1953). Недостатком этого 
способа является то, что он требует много времени, и поэтому в течение 
одного дня можно сделать только несколько определений. 6. Определение 
соотношения концентрации связанного с белками 13 и общего 73 давтотень 
конверсионное соотношение. Это соотношение выражает ту часть введен- 
ного радиоактивного йода, которая превратилась в тироксин (Сид и сотр., 
1951; Фридберг и сотр., 1952). 

Принимая во внимание вышесказанное, можно заключить, что для диа- 
гностических целей наилучшими кажутся тё методики, где определение 
связанного с белками "3" производится спустя определенное время после 
введения изотопа. Для научных целей наилучшими являются те методики, 
при которых производится одновременное определение концентрации йода 
в щитовидной железе и плазме, т. е. клиренс йода. 

В последнее время Феллингер и сотрудники (1955) для клинических 
целей используют 12? с более коротким временем полураспада. 


6) Оценка данных лабораторного исследования расстройств углеводного 
обмена в невроэндокринной диагностике 


Чтобы уметь оценить лабораторные данные, указывающие на расстрой- 
ства углеводного обмена, необходимо знать хотя бы в главных чертах 
о пути и судьбе углеводов, поступающих в организм парентерально или 
через пищеварительный тракт. Кроме этого, мы должны знать о неврогор- 
мональных факторах, оказывающих влияние на углеводный обмен. 

Всасывание моносахаридов из кишечника отчасти требует активной 
клеточной деятельности. В стенке кишечника из глюкозы и фруктозы обра- 
зуется гексозефосфат (Соскин, 1941; Бек, 1942). Этот процесс называется 
фосфорилированием и в нем — по мнению Верзара (1939) и его школы — 
принимает участие кора надпочечниксв. 

Щитовидная железа тоже участвует в процессе всасывания углеводов 
Гипофункция щитовидной железы замедляет, гиперфункция усиливает про- 
Цессы всасывания моносахаридов. 
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вания слизистой оболочки кишечника (энтериты, спру) 
ухудшают всасывание сахара в кишечнике. 
ра после всасывания попадает в портальный Круг 
бращения и через него в печень, где главным образом левулеза и ГЛЮ- 
кровооор изуются в гликоген и откладываются. Инсулин играет реша- 
__ а. кии фазе процесса. Незначительная часть сахара, поступаю- 
о служит источником энергии для деятельности печеночных 
клеток. При патологических условиях гликоген образуется в печени не 
только из всосавшегося сахара, но благодаря деятельности печеночных кле- 
ток (гликонеогенез) и из белков и жиров. Передняя доля гипофиза регули- 
рует гликонеогенез, главным образом через гликокортикоиды. 

Меньшая часть сахара после всасывания поступает в лимфатические 
сосуды и через грудной проток в большой круг кровообращения, откуда 
попадает в ткани. Другая, небольшая часть сахара крови происходит из 
сахара, не использованного организмом и не отложенного в печени в виде 
гликогена. 

Самая большая часть сахара крови образуется из глюкозы, мобилизо- 
ванной из гликогена печени под влиянием различных стимулов (гликогено- 
лиз). Адреналин играет первостепенную роль в процессах гликогенолиза. 
Гликогенолиз усиливается адреналином не только в печени, но и вообще во 
всех клетках организма. Тироксин, гормон щитовидной железы, зани- 
мает второе место среди факторов, влияющих на мобилизацию гликогена. 

Гликогенолиз, возникший благодаря понижению уровня сахара крови, 
находится, по всей вероятности, под неврогормональной регуляцией. Повы- 
шение уровня сахара крови в связи с раздражением дна 1\ мозгового 
желудочка частично связано с усиленной выработкой адреналина под вли- 
янием импульсов, идущих по волокнам солнечного сплетения. Существенная 
роль центральной нервной системы в поддержании уровня сахара крови 
подтверждается тем, что уровень сахара крови повышается под влиянием 
Эмоций и условных рефлексов. Общеизвестно возникновение диабета вслед- 
ствие психической травмы. Сладкий вкус сахарина вызывает рефлекторное 
понижение уровня сахара крови (Кун и Хорват, 1947). 

Би и. из крови идет в различных направлениях: диффундирует в ткани, 
ВЕ ично служит источником энергии (утилизация сахара), частично 
н — В гликоген (гликогенез). Оба процесса усиливаются инсули- 
т ровень сахара крови натощак зависит от состояния динамического 
и между гликогенолизом и утилизацией сахара. 
те. рая в ткани, отчасти превращается в жиры. Коли- 
О. рови, превышающее почечный порог для сахара, выводится 
и а поте раощелльнио Вместе ВБИю, пред. 
ставляют собой процессы фосфори у У, р 
которых организм употьс рилирования и дефосфорилирования, д 
й аденовинотрифосфо ребляет анорганический фосфор, с одной стороны, 
вождается уменьшением с ро Из этого следует, что гликогенез сопро- 
выше). Это тело г ержания анорганического фосфора крови ии. 
Углеводного в должно учитываться в диагностике расстройс 
и Ра крови уменынается при процессе гликогенеза и повы- 
Лизе. Инсулин усиливает гликогенез, с одной стороны, 


Различные заболе 
и авитаминоз В, также 
Большая часть саха 
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и способствует утилизации сахара в тканях, с другой, в результате чего 
ути образова- 


наступает снижение уровня сахара крови. Первым шагом на пут’ 

ния гликогена является процесс фосфорилирования: глюкоза — глюкоз-6- 
фосфат. Этот процесс катализируется ферментом зексокиназой. Диабето- 
тенные гормоны передней доли гипофиза (ингибиторные гормоны) про- 
тиводействуют катализирующему влиянию тексокиназы. Инсулин путем 
торможения действия диабетогенных гормонов усиливает гликогенез. 

В регуляции уровня сахара крови принимают участие 6 гормональных 
систем: инсулярная система, контраинсулярные факторы передней доли 
гипофиза, глюкокортикоиды и минералокортикоиды надпочечников» адрена- 
лин мозгового слоя надпочечников, глюкагон и тиреотропная-тироксинная 
система. Инсулин снижает, а остальные гормоны повышают уровень сахара 
крови. 

При исследовании расстройств углеводного обмена мы изучаем уровень 
сахара крови натощак, нагрузочные сахарные кривые после перорального 
или внутривенного введения декстрозы и определяем содержание сахара 
мочи. В случае надобности в конкретных случаях мы определяем чувстви- 
тельность исследуемого к инсулину, витамину В, и проводим нагрузку адре- 
налином. С помощью этих проб мы получаем возможность изучать различ- 
ные факторы, участвующие в поддержании равновесия углеводного обмена. 
Содержание анорганического фосфора до некоторой степени отражает про- 
. цессы фосфорилирования. Определение дыхательного коэффициента и арте- 
Е рио-венозной разницы содержания сахара указывают на степень утили- 
: зации сахара. 





й Уровень сахара крови натощак 





1 Все гормоны, участвующие в поддержании уровня сахара, признаются 
у важными, но все же наиболее существенным с этой точки зрения следует 
|. считать состояние динамического равновесия между инсулином и диабето- 
у генными факторами аденогипофиза (инсулин — диабетогенные факторы 
аденогипофиза). 

7 Величина нормального уровня сахара крови до известной степени зави- 
сит от способа определения. Способ определения сахара крови по Бенедикту 
дает более низкие показатели содержания сахара: от 65 до 100 мг%. По этому 
способу не определяются редуцирующие вещества, не содержащие в своем 
составе сахар. У нас широкое распостранение получил метод определения 
} сахара по Хагедорну—Иенсену. По этой методике, нормальное содержание 
и сахара натощак равняется 95—135 мг%. Способ определения по Фолин-Ву 
дает показатели в пределах от 80 до 120 мг%. 


и Высокий уровень сахара крови натощак 
(Гипергликемия натощак ) 


е Усиленный гликогенолиз и глюконеогенез, уменьшение отложения гли- 
и когена и пониженная утилизация сахара приводят к повышению уровня 
1 сахара крови натощак (гипергликемия ). Возникновение сахарного диабета 

как правило, обуславливается участием нескольких факторов одновременно, 
и Чаще всего причиной сахарного диабета бывает гипофункция инсулярного 
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чего различные механизмы, принимающие 

все без исключения действуют в сторону пов 
уровня сахара крови. При этом аа и. ГликоГ 
тлюконеогенеза, подавляется образование глик утилизаци 
в тканях пои нормальном уровне сахара крови. 

Кроме панкреатогенной формы сахарный диабет может возникнуть и на 
почве гиперфункции передней доли гипофиза. При этом усиливаются про- 
цессы глюконеогенеза, повышается уровень сахара крови, уменьшается 
толерантность организма к глюкозе, понижается дыхательный коэффициент 
(и после употребления углеводов он не повышается) и больные становятся 
резистентными к инсулину. Между прочим, эта единственная форма сахар- 
ного диабета, где усиливаются процессы отложения сахара (гликостати- 
ческое действие). Проводить резкую грань между гипофизарной и панкреато- 
генной формой диабета, однако, нет надобности, ибо т. н. гипофизарный 
диабет только в начале своего развития считается гипофизарным и позэкь 
непременно принимает характер диабета, возникшего на почве нарушения 
функции поджелудочной железы. 

Уровень сахара крови натощак — при сахарном диабете — сначала 
может оказаться нормальным (латентный диабет). Однако уровень сахара 
крови, как правило, превышает 130 мг%. В далеко зашедших случаях уро- 
вень сахара крови находится в пределах от 180 до 300 мг%. Во время диа- 
бетической комы уровень сахара крови может превышать 700 мг%. 

При обеих формах гиперпитуитаризма — акромегалии и базофильной 
аденоме — отмечается повышенный уровень сахара крови натощак благо- 
даря усиленной деятельности гормона роста, АКТГ и тиреотропного гор- 
мона. При гиперфункции типа кортизона у надпочечников (синдром Кушинга) 
тоже отмечается повышение уровня сахара крови натощак. 

Гипергликемия натощак встречается в 0,8—8,5% всех случаев гипер- 
тиреозов. Усиление окислительных процессов требует большого количества 
глюкозы. Организм, чтобы удовлетворить такую повышенную потребность 
при гипертиреозе, отвечает гиперфункцией симпатической системы и уси- 
ленной продукцией адреналина. При истощении гликогенных резервов 
печени, как правило, наблюдается низкий уровень сахара крови. 

Гиперфункция мозгового слоя надпочечников повышает уровень сахара 
крови путем мобилизации гликогена печени. Этим объясняется возникно- 
вение гипергликемии при гипертонических приступах феохромоцитом. 
Гипергликемизирующий эффект опухолей надпочечников, вырабатывающих 
норадреналин, в четыре раза меньше, чем у опухолей, вырабатывающих 
адреналин. 

Повреждения центральной нервной системы: мозговые кровоизлияния, 
опухоль мозга, заболевания головного мозга, сопровождающиеся судорож- 
ными припадками (например, эклампсия, столбняк, тетания, гипертони- 
ческая энцефалопатия), «укол» и, далее, психические травмы (чувство стесне- 
ния, страха, боли, умственное перенапряжение) вызывают повышение 


Уровня сахара крови, главным образом благодаря усилению выработки 
адреналина. 


аппарата, вследствие 
в углеводном обмене, 


Участие 
ышения 
енолиза, 
Я Сахара 


ото огенный резерв печени играет решающую роль в регуляции углеводного на, 
Ве лне естественно, что различные повреждения печени могут повлечь за Ее 
ства. Зде Уровня сахара крови, без наличия какого-либо невроэндокринного расстро! 

№ сь мы не говорим о тех случаях, когда повреждение печени сопровождается ка- 
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ки\-либо заболеванием поджелудочной железы. При острых гепатитах уровень сахара 
крови иногда достигает 185 мг% без наличия признаков сахарного диабета у больного. 
С другой стороны, согласно литературным данным и нашим наблюдениям, известно, что 
улучшается толерантность диабетиков к глюкозе. 


Низкий уровень сахара крови натощак 
(Гипогликемия натощак) 


Встречается более редко, чем гипергликемия. Если гликогенолиз и глюко- 
неогенез в печени по любой причине уменьшается или усиливается отложе- 
ние сахара в тканях (гликогенез) и ускоряются процессы утилизации сахара, 
результатом всегда будет снижение уровня сахара крови. 

Гипофункция передней доли гипофиза (пангипоантуитаризм) сопровож- 
дается склонностью к гипогликемии вследствие недостатка АКТГ и ТСГ. 
Помимо этого, благодаря недостатку контраинсулярных факторов, больные 
становятся более чувствительными к действию эндогенного инсулина. У 43% 
страдающих болезнью Симмондса уровень сахара крови натощак оказался 
равным 60 мг% (24—114 мг%). Гипогликемия встречается реже при нерв- 
ной анорексии, беременности и во время кормления. 

При недостаточности коры надпочечников уровень сахара крови нато- 
щак обычно равняется 75 мг% благодаря понижению процессов глюко- 
неогенеза и недостаточности всасывания. 

Гиперплазия, аденома или рак инсулярного аппарата могут привести 
к возникновению гипогликемии на почве гиперинсулинизма. Под нашим 
наблюдением находился больной с аденомой инсулярного аппарата, у кото- 
рого уровень сахара крови натощак колебался в пределах от 60 до 80 мг%. 
Уровень сахара не всегда должен быть ниже нормы, но гипогликемия воз- 
никает всегда, если больные после определенного периода голодания выпол- 
няют физическую работу или если они подвергаются нагрузке декстрозой, 
так как в этом случае после гипергликемической фазы следует длительная 
и глубокая гипогликемическая фаза. Клинические признаки гипогликемии 
появляются обычно тогда, когда уровень сахара приближается к 45 мг%. 
Общеизвестна большая индивидуальная чувствительность к гипогликемии, 
которая не идет параллельно с изменением уровня сахара крови. 

При гипотиреозе уровень сахара крови натощак часто колеблется в пре- 
делах от 70 до 80 мг%. 

Низким может быть уровень сахара крови натощак при тимолимфати- 
ческом статусе и прогрессирующей мышечной атрофии. 

Среди повреждений центральной нервной системы умеренной гипогли- 
кемией часто сопровождаются повреждения гипоталамуса, психоз и ваго- 
тонические состояния. Гипогликемия встречается и при сосудистых заболе- 

ваниях головного мозга, сопровождающихся судорожными явлениями при 
истощении гликогенного резерва печени. 


Некоторые печеночные заболевания могут сопровождаться гипогликемией натощак. 
Когда повреждение распространяется на 70—80% печеночной паренхимы, как правило, 
наблюдается пониженный уровень сахара крови натощак. 


Пониженный уровеньсахара крови встречается и при почечной гликозурии. 
Несмотря на то, что уровень сахара крови натощак является результа- 
том взаимодействия многих факторов, действующих в одном или противо- 
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жает лишь актуальное состояние на : 
ев о д. скудные сведения относительно с РУще 
ния углеводного о Диагностическое значение патологически повышенного 
этого а уровня сахара крови не подлежит сомнению, все 
или ен выяснения основного вопроса, главным образом 
с целью Е АЕ заболеваний, мы нуждаемся в помощи различных 
ее Е способов, позволяющих более точно ознакомиться с механиз. 
Е улерояВет обмена. 


Кривые при нагрузке декстрозой 


Нагрузка проводится чаще всего через рот: натощак кровь берется из локтевой вены 
или кончика пальца. В первом случае определяется содержание сахара венозной крови, 


отражают отдельные участки кривой и какие невро 
влияние на данный механизм (рис. 31). 


Сахарная кривая крови состоит их двух частей: восходящей и нисходя- 
щей. Восходящая часть образуется благодаря факторам, действующим в сто- 


Уровень сахара понижается: ] 


. Гликогенезом, происходящим в печени 
и тканях. 2. Утилизацией глюкозы 


в тканях. Оба процесса усиливаются под 
е жиров из сахара является третьим фак- 


ределяется взаимодействием вышеизло- 
асть определяется — помимо факторов, 
я, — гликогенолизом и глюконеогенезом 





обо 














возвращение к исходной точке (к норме) не затягивается так долго, как это 


наблюдается, например, при сахарном диабете с недостатком инсулина, где 
процессы гликогенеза и утилизации сахара в тканях совершаются плохо. 

При оценке сахарных кривых надо обратить внимание на следующие 
обстоятельства: 1. на исходный уровень сахара крови (натощак), 2. макси- 
мальный подъем кривой, 3. через какой промежуток времени кривая дости- 
тает максимума повышения, 4. когда возвращается к исходной точке, 5. какова 
глубина и длительность постгипергликемической гипогликемии. 


о, 
< 1. гликогенез(в печении тканях) ис 








ОС инс: 
©, 2. утилизация глюкозывтканях и 
№, Зобразование хировилипогенез) 


4, (выделение с мочой} 
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ОКАТО 2.гликогенолиз 


Рис. 31. Гормональные факторы, действующие на сахар крови 


Принимая во внимение вышесказанное, нормальная венозная сахарная 
кривая характеризуется следующим. 

Уровень сахара — по отношению к исходной величине — увеличивается 
на 50—60 мг% в течение одного часа. Через 2 часа, обычно через 1 1/2—2 
часа, кривая возвращается к исходной величине. После этого наблюдается 
умеренная гипогликемическая фаза, когда уровень сахара понижается на 
15% по отношению к исходному уровню (натощак). После гипогликемической 
фазы кривая через 3 часа после приема сахара снова возвращается к исход- 
ной точке. 

Нормальная сахарная кривая артериальной крови имеет более крутой 
подъем, и, как правило, максимальная величина кривой на 25 мг% выше, 
чем у венозной кривой. Эта разница (артерио-венозная разница) объясняется 
утилизацией сахара в тканях. 

Следует подчеркнуть, что помимо анализа сахара крови при изучении 
нагрузочных кривых следует еще определить содержание сахара в моче. 
Моча собирается через каждые два часа два раза после декстрозной нагрузки. 
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В случае нормальной сахарной кривой моча не должна содержать саха 1 
О а при этом уровень сахара не превышает оное риИ 
К 5 : 


и возникает подозрение относительно возможности нарушения всасывания, то 
И 
больному вводится в форме капельной инфузии 20% — ный р. тт р минут, с 
таким расчетом, чтобы на каждый кг веса тела он получал по 0, ро: Кровь 
на анализ берется до вливания (натощак), после окончания вливания (30-минутная фрак- 
ция) и еще спустя 30 минут (1-часовая фракция), после этого еще два раза— ежечасно. 
Нормальная внутривенная сахарная кривая достигает наибольшего подъема (200—950 
мгр) через 30 минут. После этого наблюдается быстрое падение кривой, которое посте- 
пенно замедляется, и кривая приблизительно через два часа от начала вливания пере- 
ходит в отрицательную фазу и только через 3 часа возвращается к исходной величине 
(рис. 32). В случае хорошей толерантности к углеводам при внутривенной нагрузке 
наблюдается выраженная гипогликемическая фаза. 

















-30 Е] | 
200 
а 
= 
5 150 
о 
В 
а 
о 
91100 
50 
натощак 30’ 60' 90' 120° 150’ 180” 210° 240° 


Рис. 32. Внутривенная сахарная кривая 


к Диета предыдущего дня может отражаться на характере сахарных 
мы После приема пищи, богатой углеводами, кривая, как правило, будет 
О В то время, как после длительного голодания или приема пищи 
ке. аа и жиров и низким содержанием углеводов (кетогенная 
ь ая поднимается высоко и медленно возвращает исходной 

точке (рис. 38). $ еь> 3 
г таня кривых при нагрузке декстрозой зависит от психических фак- 
и о м рефлексов, и поэтому желательно проводить нагрузку утром 
им А и или лежащего больного, всегда при одинаковых условиях. 
едиться в том, что больной дей ие 

Количество декстрозы. : ВЫ 

6 и 

в рый человек спустя 1—1 1/2 часа после первого приема дек- 
ак ан получает такое же количество декстрозы, после второй на- 
И, ень сахара или вовсе не повышается, или повышается лишь 
но. Это явление называется эффектом Штауб—Траугопипа 
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(1921) или Хамман—Хиршманна (1919). Между прочим, Банг уже В 1913 
году наблюдал подобное явление. На основании этого явления, отдельные 
авторы предлагают провести двойную нагрузку декстрозой, когда есть оено- 
вание предполагать возможность сахарного диабета. Одной из таких проб 


является одночасовая проба Экстона (1934) на толерантность ® глюкозе, 
введенной в двух порциях. 


Проба проводится следующим образом: 100 г глюкозы растворяется в 600 мг воды 
(рекомендуется прибавить немного лимонного сока). Эта порция делится на две равные 
части. После взятия крови натощак больной выпивает первую порцию, содержащую 
50 г глюкозы. Через 30 минут снова берется кровь на анализ и больной пьет вторую 
порцию. Через 30 минут опять берем кровь на анализ. Кроме определения содержания 
сахара крови, нужно еще определить содержание сахара мочи. С этой целью моча соби- 
рается в течение одного часа. 


Проба Экстона в норме характеризуется нормальным уровнем сахара 
крови натощак. Уровень сахара первой тридцатиминутной пробы не должен 
превышать 75 мг%, и через час уровень сахара должен быть ниже, чем при 
предыдущей пробе. Может быть уровень сахара в крови через час больше, 
чем он был через 30 минут, но только на 10 мг%. В моче сахар не обнару- 
живается. 

Трауготт в первой порции дает 20 г декстрозы, потом через час еще 
50—100 г. Кровь на анализ он берет через каждые 25 минут. У здоровых 
людей после первой порции возникает гипергликемия, после чего вторая 
порция уже не вызывает повышения уровня сахара крови или повышение 
будет незначительным. 

Различные авторы дают неодинаковые объяснения эффекта Штаубы— 
Трауготта, основанного на двойной сахарной нагрузке. По мнению Штауба, 
в основе явления лежит «тренировка поджелудочной железы», благодаря 
чему повторная порция декстрозы легче ассимилируется. По мнению Хил- 
суорта (1933, 1935), улучшение толерантности после приема первой порции 
глюкозы связано не с усиленной выработкой инсулина, а с тем, что орга- 
низм становится более чувствительным к действию инсулина. Соскин (1935) 
считает, что причина эффекта Штауба кроется в процессах гликогенолиза. 
Мадьяр объясняет эффект истощением процессов фосфорилирования (Мадьяр 
и Штеккер, 1951; Мадьяр, Шандор и Ваго, 1954). 

Сахарная нагрузка у здоровых людей усиливает процессы утилизации 
декстрозы в тканях. Процессы фосфорилирования играют известную роль в 
этом механизме. При образовании гексозефосфата ткани отнимают фосфор 
из крови, вследствие чего уменьшается содержание анорганического фосфора 
в сыворотке. После перорального приема 100 г декстрозы понижается 
уровень анорганического фосфора сыворотки на 1—1,5 мг% за 1—1 1/2 
часа и потом, постепенно нарастая, через 4—5 часов, снова достигает исход- 
ной величины. 

Другим индикатором утилизации (отложения, сгорания) глюкозы явля- 
ется дыхательный коэффициент. У здоровых людей при сахарной нагрузке 
дыхательный коэффициент только тогда начинает нарастать, когда гипергли- 
кемия уже постепенно сходит на нет. Спустя 1—1 1/2 часа после приема 
декстрозы дыхательный коэффициент постепенно нарастает и через два часа 
достигает — по сравнению с нормой (0,82) — максимум повышения (0,95). 
После этого он постепенно уменьшается и через 4 часа возвращается к исход- 
ной величине. 
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Различные типы сахарных кривых 


Мы различаем три типа сахарных кривых: ме ыкх а 
кривую, о которой уже говорилось выше, 2. гипер р а аарную 
кривую и 3. гипогликемическую сахарную криву х а “ ИПИЧНЫМ 
примером гипергликемической кривой может служит кая сахар- 
ная кривая, отражающая пониженную толерантность к углеводам. К группе 
гипергликемических кривых относится еще т. н. ыы ИЛИ 
иначе «кривая наподобие церковной башни» (л) и т. н. диабетоидная сахарная 
кривая. Может быть и то, что нормогликемическая кривая сопровождается 
гликозурией и гипергликемическая кривая не сопровождается гликозурией. 

Сахарная кривая, отражающая пониженную толерантность к углеводам, 
характеризуется, благодаря тому, что введение углеводов чрезмерно повы- 
шает уровень сахара крови, следующими показателями: 1. уровень сахара 
натощак является нормальным или повышенным, 2. максимум подъема кри- 
вой, вместо нормальных величин (160—180 мг%), достигает более высоких 
цифр, 3. максимальный подъем наблюдается позже, чем в норме (позже, чем 
через час), 4. по истечении 2 часов кривая еще не вернулась к исходной 
точке. Выделение сахара с мочой у больных наблюдается во время пробы 
и иногда спустя несколько часов. 

Патологический подъем алиментарной сахарной кривой наблюдается: 
а) при нарушении образования и отложения гликогена в печени, что встре- 
чается, например, при острых некрозах печени; 6) при усиленной мобилиза- 
ции гликогена печени, как пример мы укажем на феохромоцитомы; в) при 
усилении процессов гликонеогенеза, что наблюдается при болезни или синд- 
роме Кушинга благодаря чрезмерной выработке гликокортикоидов; г) при 
ускорении всасывания в кишечнике, что встречается при гипертиреозах; 
д) при неудовлетворительной утилизации углеводов (сгорании и превращении 
в гликоген). Главным представителем этой группы является сахарный диабет. 

Характер сахарной кривой при сахарном диабете обуславливается учас- 
пшем нескольких факторов. Печень не в состоянии приспосабливаться к все 

более возрастающему уровню сахара крови, и вследствие этого процессы 
гликогенолиза и гликонеогенеза продолжаются даже тогда, когда уже дол- 
жен был бы начаться гликогенез. Соответственно этому сахарная кривая 
крови продолжает дальше нарастать и подъем длится дольше нормального. 
ми а расстройства углеводного обмена заклю- 

› <оза при нормальном содержании сахара в крови плохо 


утилизируется и отлагается тканями. Это отражается в замедлении и затяги- 
вании нисходящей части кривой. 


Кривая при сахарном диабете 
сахара крови натощак и высоким 
кривая начинает медленно опуск 
щается к исходной величине. Чем 
тем выше максимум подъема кри 
позже возвращае 


характеризуется более высоким уровнем 
максимумом подъема кривой. После этого 
аться, но за два часа никогда не возвра- 
глубже расстройство углеводного обмена, 
Я вой, тем а он достигается и _: 
дному уровню. Уменьшение артерио-венозно 
а оутствие увеличения дыхательного ен и отсутствие 
водов. и указывают на неудовлетворительную утилизацию угле- 


в позлиабетоидном характере сахарных кривых мы имеем право говорить 
Учае, если исходная точка кривой соответствует нормальному 
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Рис. 33. Различные типы сахарных кривых 








[С уровню сахара крови и после сахарной нагрузки кривая поднимается выше 

ы нормы, а затем, через два часа она не возвращается к исходной точке. Если 
максимум подъема кривой превышает почечный порог для сахара, тогда в 
моче появляется сахар. В этих случаях мы говорим о начинающемся или 
латентном сахарном диабете. Было бы ошибкой рассматривать эти случаи 
латентного диабета как безвредные, т.к. 60 временем из них возникает 
истинный сахарный диабет. 

При сахарном диабете проба Экстона показывает следующие изменения: 
сопоставляя данные определения содержания сахара в крови, взятой за 30 
минут до приема второй порции сахара и через час, мы видим, что уровень 
сахара крови через час больше чем на 10 мг% превосходит тридцатиминут- 
ный уровень. 

Толерантность к углеводам понижается при базофильной гиперфункции 
передней доли гипофиза, следовательно, в большинстве случаев гиперфункции 
мы получаем диабетическую сахарную кривую. По нашим наблюдениям 
при базофилизме часто встречается (особенно в стертых формах), что 
кривая, начинаясь с нормальных величин, поднимается, как в норме, до 
нормальных цифр, но имеет затяжной характер. В этих случаях низкие 
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находятся в зависимости от панкреат 
ной компенсаторной работы п 


видимо, 
доли или от усилен 


оГенноя 
сахарные кривые, т 
функции передней 
дочной железы. лия часто сопровождается истинным сахарным диабет 
Хотя Г. наблюдаются диабетоидные сахарные кривые и без аи. 
тем не менее 
чия диабета. азграничение гипофизарного диабета 
а г. Скан О Под термином гипофизарного в 
панхреатогеннот о такую форму заболевания, при которой диабет наци. 
и — передней доли гипофиза. Большинство ювенильных 


форм диабета по своему характеру являются гипофизарными. 
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Рис. 34. Сахарная кривая при нормальной нагрузке инсулином 


Литературные данные относительно критериев гипофизарного и ПАЗ АОтеНн 
диабета расходятся: некоторые считают, что французы под термином 46 та ь 
понимают гипофизарный, а термин 41а66е ога соответствует панкреатогенному У 
Отдельные авторы считают, что гипофизарный диабет отличается выраженной ист Е 
ностью к действию инсулина. Не соответствует этим утверждениям то, что диабетики 
болезнью Кушинга, как правило, тучны и, как это общеизвестно, ювенильные ПоЕАЫ 
очень хорошо реагируют на введение инсулина в определенной стадии своего заболеван, сы 
Эти кажущиеся противоречивыми данные сразу станут понятными, если мы рассу 
рим гипофизарный диабет в его клиническом развитии. ‹ак с 

азличные стадии гипофизарного диабета имеют одинаково важное значение ка ми 
диагностической, так и лечебной точек зрения. В стадии гиперфункции передней м 
гипофиза гипофизарный диабет трудно поддается лечению инсулином. Вполне ие 
венно, что в этой стадии терапевтические усилия должны быть направлены на торможен 
типерфункции гипофиза. угле- 
си сотрудники уже в 1914 году обратили внимание на связь тор. 
О Ом. Не считаясь со множеством противоречивых данных, каже добное дей- 
Е ИЯ В, (в определенной части случев) проявляет т арбокси- 
лазы, рилированная форма витамина В,, известная под названием т наличии 

› принимает деятельное участие в промежуточном обмене углеводов. Пр! 
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боксилазы пировиноградная кислота превращается в Со, и воду: Витамин В, 


кокар! ижения уровня 


усиливает процессы сгорания сахара в организме и действует в сторону пон 
р а крови. 

Г (1942, 1943) в своих работах доказал подавляющее влияние витамина Ву хм 
секрецию Фолликулостимулирующего гормона передней доли гипофиза У людей. ая т 
тает, что витамин В снижает уровень сахара крови благодаря торможению д ВА 
генной функции передней доли. Таким образом, секреция инсулина остается неизме < 
ной, но благодаря торможению влияния контраинсулярного фактора, возрастает эфф 
тивность действия инсулина. В литературе нет единого мнения относительно влияния 
витамина В, на уровень сахара крови. Это объясняется тем, что отдельные авторы не 
учитывали резистентность или чувствительность к инсулину в случае введения вита- 
мина В,. Чувствительность к действию инсулина, при прочих равных условиях, является 
выражением полного или частичного недостатка диабетогенного гормона (под этим на- 
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Рис. 35. Сахарная кривая у больного аддисоновой болезнью, находящегося 
на инсулиновой терапии 


званием мы подразумеваем все диабетогенные и контраинсулярные факторы, описанные 
разными авторами). В этих случаях нет субстрата для воздействия витамина В; и, конечно, 
нельзя ожидать эффекта от него. Наоборот, резистентность к инсулину указывает на на- 
личие контраинсулярных факторов. В этом случае мы в праве ожидать, что введение 
витамина В, снижает уровень сахара крови. Исходя из этих соображений, помимо пробы 
на чувствительность к действию инсулина, мы ввели в практику пробу на чувствитель- 
ность к витамину Ву, с целью дифференцирования «гипофизарного» диабета и панкреато- 
генного. 


Проба чувствительности к инсулину проводится двумя способами: 
1. простой нагрузочной пробой с инсулином, 2. комбинированной пробой: 
сначала дается сахарная нагрузка и через 2 дня нагрузка декстрозой -|- инсу- 
лином. Эффективность инсулина определяется на основании двух получен- 
ных кривых. Эта проба по Химсуорту (1939) была предложена Хетеньи 
в 1946 году. 
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тельность к инсулину следует проделать 1 

Простую пробу на чувстви ны 
и, ой она дала возможность изучить чувствительность организа 
к действию инсулина и отражала бы ответную реакцию организма на Зник 


новение гипогликемии. Если здоровый человек внутривенно получает инс. 
лин из расчета по 0,1 ЕД инс. 














5 лина на кг веса тела, тогда у Него 
ый уровень сахара крови Через 
ЕЕ 20—30 минут понижается на 
ы - 50%. После этого, Уровень саха- 
815 ра крови быстро нарастает и при. 
НЫ близительно через 1 1/2—2 часа 

180 о ы достигает исходной величины 
= (рис. 38). 


При изучении сахарных кри- 
вых на чувствительность к ин- 
сулину мы различаем два типа 
отклонения от нормы: 1. кривую, 
указывающую на резистентность 
к инсулину, которая характери- 
зуется тем, что после введения 
инсулина уровень сахара пони- 
жается не меньше чем на 50% 
от исходной величины, падение 
ее длится больше чем 45 минут; 
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натощак 5 ето 2. кривую, указывающую на чув- 
—— декстроза ствительность организма к инсу- 

— — декстроза+инсулин лину. Кривая характеризуется 
НИИ, эфект инсулина отсутствием адекватной реакции 
Рис. 36. Сахарная кривая после нагрузки на гипогликемию, продолжите- 
декстрозой -- инсулином льность гипогликемической фазы 


удлиняется, и уровень сахара 
медленно нарастает. 

Резистентность к инсулину наблюдается при болезни Кушинга, синдроме 
Кушинга, акромегалии и гипофизарном диабете. 

Нормальный здоровый человек чувствителен к инсулину. Повышенная 
чувствительность к инсулину наблюдается у больных болезнью Симмондса, 
гипофизарным инфантилизмом, гипофизарным карликовым ростом и адди- 
соновой болезнью (рис. 35). Повышенная чувствительность к инсулину 
встречается иногда и при заболевании с нарушением отложения гликогена. 

Проба с инсулином -- глюкозой по Химсуорту (1939) рекомендуется при 
сахарном диабете для решения вопроса, с чем связано уменьшение толерант- 
ности (гипергликемия): с резистентностью к инсулину или с недостатком 
инсулина в организме. 


рот м осуществляется следующим образом: больной получает 30 г декстрозы через 
ее на анализ берется натощак и через 15, 30, 45 и 60 минут. С целью 
аа т диабетогенного характера кривой, рекомендуется брать кровь еще одустя 
ривенно ре два дня больные снова получают декстрозу через рот и потом инсулин м 
берет е расчета на каждый м? поверхности тела по 5 ЕД инсулина. Кровь на и Е 
ВУЮ бо ждые 15 минут в течение часа. Полученные кривые наносятся на миллиметр 
УмагУ так, чтобы они имели общую исходную точку. При планиметрировании 
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Рис. 37. Влияние кетогенной диеты на сахарную кривую 


кривых получаются две поверхности; одна соответствует кривой нагрузки декстрозой -- 
инсулином, другая — нагрузке декстрозой. Путем вычета данных поверхности декстроза — 
инсулин из поверхности декстрозы мы получаем эффект инсулина. Чем выраженнее чув- 
ствительность исследуемого к инсулину, тем уплощеннее будет кривая нагрузки декстро- 
зой + инсулином и, естественно, тем больше будет разница в поверхностях между двумя 
кривыми. Эффект инсулина (И) и поверхность кривой декстрозы (Д) дают коэффициент 
И/Д. Чем выраженнее эффект инсулина, тем больше будет коэффициент И/Д и тем больше 
выражена чувствительность исследуемого к инсулину. Вычисление коэффициента И/Д 
иногда кажется ненужным, и при определенных условиях (например, отрицательной 
кривой нагрузки декстрозой) коэффициент дает неверные результаты (Юлес, Чизмадия и 
Медьеши, 1949). Вполне достаточно определить эффект инсулина (рис. 36). 


_ По аналогии резистентности и чувствительности к инсулину нами 
было введено в практику понятие о резистентности и чувствительности к 
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Эти два понятия имеют противоположное знач 
увствительность к инсулину, оказывается . 
наоборот, в случае резистентности к п 
льность к витамину В\. 


витамину В (Юле ).. - 
Человек, проявляющий 
тентным к витамину Вий. 


‘мы обнаруживаем чувствите, 


Проба на чувствительность к витамину В, производится следующим образом (Юл 
Габор, Медьеши, 1948): больные получают 30 г декстрозы через рот. Уровень о 
крови определяется в течение 1 часа, через каждые 15 минут. Через 2 дня больные а 
принимают 30 г декстрозы через рот, и непосредственно после этого им вводят 100 ва 
витамина В, внутривенно. Уровень сахара крови определяется натощак и через каж МГ 
15 минут четыре раза. Вычисление эффекта витамина В, ведется так же, как ВЫЧИСл тие 
эффекта инсулина. Пение 

Пробы чувствительности к инсулину или витамину В, могут дополняться изучением 
влияния витамина В, на чувствительность организма к инсулину. При этом мы к 
больным 30 г декстрозы -- 5 ЕД инсулина внутривенно на каждый м? поверхности 29 
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Рис. 38. а) Кри 

. 38. вы я Ре 

лином + г декстрозой, декстрозой -- инсулином, декстрозой + инсу- 

доли гипофиза. 6) То о пеотВовон -= витамином В, при гиперфункции передней 
мое, только после четырехдневного введения витамина В, 


ра ПВ тривенно 100 мг витамина В,. После определения 
одится планиметрическая оценка кривых таким же 


В качестве при 

первоначальным а ее здесь следующий опыт. 36-летняя больная. Нашим 
год больная находилась на о гипофизарный инфантилизм. Приблизительно второй 

под вли; огенной диете. Рис. 37 изображает у больной изменения 
сахарная кривая крови ДО к ое кетогенной диеты. На рисунке 37а представлена 
месячной диеты, а также кетогенной диеты. Рис. 376 изображает кривую после трех- 
диетой. Рисунок 9 У после трехмесячного перерыва, последовавшего за 
0 кривую после дв ражает сахарную кривую после первой недели диеты и рис. 

ухнедельной диеты. Применением кетогенной диеты мы смог- 


улином, декстрозой > 

инсулином -- витамином В, и декст- 
„ предст т 
вышеизложенном порядке дставлены на рис. ЗЗа начиная с левой стороны рисунка в 


Кривые и и 
КИК инсулину. "ваниметрическая оценка говорят о чувствительности боль- 
ется действие инс т 0, что под влиянием витамина В, мгновенно проявля- 
кривую в той ты на. Также видно, что витамин В. понижает сахарную 
а епени, как и инсулин. Мы повторили эти опыты с тем 
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Рис. 39. Сахарные кривые при нагрузке декстрозой, -- инсулином, 
декстрозой + инсулином -- витамином В, и декстрозой -- витамином В, у 
ювенильного диабетика 


декстроза+инсулин декстроза + витамин Вл 
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Рис. 40. Сахарные кривые при нагрузке декстрозой -- 
инсулином и декстрозой -- витамином В, в случае корти- 
когенитального синдрома (стероидный диабет) 
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Рис. 41. Сахарные кривые при нагрузке декстрозой, декстрозой -- инсулином, 
декстрозой + инсулином -- витамином В, и декстрозой + витамином Ву 
взрослого диабетика 





Рис. 42. Сахарные кривые при различных нагрузках 
декстрозой у больного спонтанной гипогликемией до (1) 
и после (11) пересадки гипофиза 
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Рис. 43. Сахарная кривая в случае карликового роста с 
чувствительным к витамину В, (гипофизарным) диабетом 


изменением, что больная предварительно, в течение 4 дней, получала внутри- 
мышечно по 50 мг витамина В, (рис. 386). Под влиянием повторного вве- 
дения витамина В‚, возрастает чувствительность организма к инсулину. 
В остром эксперименте витамин В, не смог еще больше усилить чувствитель- 
ность организма к инсулину, но чувствительность к витамину В, по-преж- 
нему осталась выраженной. 

Рис. 39 изображает кривые декстрозы, декстрозы + инсулина и дек- 
строзы -- витамина В, в случае ювенильного диабета. Больной обнару- 
живает чувствительность к инсулину, и витамин В, оказывает такое же пони- 
жающее влияние на сахарную кривую, как инсулин. Это особенно наглядно 
выражается в данных планиметрического вычисления: Д (поверхность в 
мм?) = 2346, И (эффект инсулина) = 2732 и В, (эффект витамина В,) = 2794. 

На рис. 40 представлены кривые нагрузки декстрозой, инсулином и 
декстрозой -- витамином В, у больного с кортикогенитальным синдромом. 
У больного обнаруживается резистентность не только в отношении инсулина, 
но и витамина Ву, в доказательство того, что его диабет по своему происхож- 
дению является стероидным диабетом. 

Рис. 41 изображает сахарные кривые у взрослого диабетика. Как видно, 
больной обнаруживает чувствительность к инсулину, но витамин В, не имеет 
почти никакого влияния на характер кривой. Планиметрические данные: 


ДО Ми В, 49. 
Мы приводим краткую историю болезни 57-летней больной с приложением таблиц 
различных нагрузочных проб. Больная в последние годы страдает от потери сознания, 


возникающей время от времени. В 1943 году у нее поставили диагноз спонтанной гипо- 
гликемии. Больная поступила в нашу клинику в октяоре 1947 года, и у нее ежедневно 
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ипадки, причем уровень сахара крови во в 
повторялись ое ен сахара крови натощак колебался в пределах ыы 
падка был ниже Я пизка, и отмечается выраженная чувствительность к ин . 
62 мг%- ны к витамину В». Больная согласилась на пробную лапаратом ыы 
и полная о усиления действия диабетогенного фактора была произведена я 
и поэтому сц чтобы привести больную в состояние «сверхравновесия». После пере ре. 
садка гипофиза, атощак у нее повысился до 883—104 мг%. Больная | 
ы 


тн. 

за уровень сахара крови 

ФИ орлявшая чувствительность к инсулину и резистентность к витамину В, стада 
резистентной к инсулину И чувствительной к витамину В, (рис. 43). 


* 


У 50—80%, больных гипертиреозом можно обнаружить повышенный уро- 
вень сахара крови. Это объясняется, с одной стороны, ускорением всасыва- 
ния в кишечнике, с другой — усиленной мобилизацией гликогена печени. 
Типичным примером гипертиреотических сахарных кривых является окси- 
гипергликемическая кривая (наподобие церковной башни). Такая кривая 
характеризуется нормальным уровнем сахара крови натощак и быстрым 
подъемом после дачи декстрозы. Кривая достигает максимального подъема 
через час, после чего возвращается к исходной точке в течение 1—1 1/2 часов. | 
Такое поведение оксигипергликемической кривой объясняется по-видимому 
тем, что механизм отложения гликогена поздно вступает в действие (4а5 
фогасе сигуе»), но поскольку он уже начал функционировать, то работает 
удовлетворительно. При гипертиреозах наблюдаются такие кривые и вслед- 
ствие ускоренного всасывания сахара в стенке кишечника. — Подобным 
же образом возникает кривая наподобие церковной башни у больных 
после резекции желудка. Так как уровень сахара крови при оксигипергли- ' 
кемическом характере кривой — после нагрузки декстрозой — часто превы- 
шает почечный порог, у этих больных длительное время наблюдается интер- 
миттирующая гликозурия, не поддающаяся диететическим воздействиям. 

У двух больных несахарным диабетом мы обнаружили оксигипергли- 
кемические кривые. Подобные находки не были отмечены в литературе. 

















В последние месяцы беременности часто наблюдаются диабетоидные жа 
сахарные кривые благодаря гиперфункции передней доли гипофиза и дея" Чи м 
тельности плаценты. м -. 

Пониженная толерантность к углеводам на почве повреждения островков Н ча 
часто встречается при гемохроматозах и реже при острых и хронических м 
панкреатитах. | 


У тучных людей мы часто можем наблюдать кривые с высоким подъемом 


и замедленным спуском. Эти кривые нормализуются после нормализации № 
веса. ых 
ь " 
Многие повреждения центральной нервной системы влекут за собой за 
понижение толерантности к декстрозе. Таким образом, все процессы, сопро- и м 
вождающиеся повышением мозгового давления (опухоли, кровоизлияния, ны № 
повреждения гипоталамуса, шизофрения, маниакально-депрессивные пси” це 
хозы) могут повлечь за собой изменения сахарных кривых в сторону диабе- о 
тоидного характера. м 
| 
т у 
Кривые с высоким подъемом и замедленным спуском особенно часто встречаются К 
А 


при острых печеночных заболеваниях. Острые гепатиты, повреждение печеночной ткани И 





различными ядами сопровождаются сахарными кривыми, отражающими расстройство м 
образовани р р , часа, пре- и 
о ания гликогена. Максимальная высота кривой, достигнутая в течение а и в № 
о те порог сахара. После достижения высоты кривая круто т 10052- КА 
исходной точке только через? —3 часа. Если мы видим кривую с высокил ё м 
№ 
ый 
168 %, 


мом и замебленным спуском, начинающуюся с более низкого уровня сахара крови, мы вправе 
думать 0 возможности нарушения гликогенеза. Если после нагрузки декстрозой артерис- 
венозная разница в содержании сахара остается нормальной и одновременно повышается 
дыхательный коэффициент и уменьшается содержание фосфатов в сыворотке, т9 мы говорим 
о нормальном течении процессов утилизации сахара в организме. 

При тяжелых хронических заболеваниях печени, различных формах циррозов, сифи- 
литическом поражении можно видеть нормальные сахарные кривые благодаря выра- 
женной регенеративной способности печеночных клеток. 

Высокая замедленная кривая с глубокой гипогликемической фазой характерна для 
гликогенозов. При почечной недостаточности любой этиологии уменьшается толерант- 
ность к углеводам, по-видимому, на почве замедленного перехода глюкозы из крови в ткани- 
Диабетогенные сахарные кривые встречаются при злокачественном малокровии, эссен- 
циальной гипертонии, болезни Педжета, метастазах злокачественных опухолей и при 
состояниях недостаточного питания (особенно на почве гиперфункции передней доли). 

У пожилых диабетиков и гипертоников иногда наблюдается агликозурия благодаря 
повышению почечного порога сахара. В немецкой литературе в этих случаях употреб- 
ляется термин «хискегае ме №еге». 


Низкие сахарные кривые 


Низкие сахарные кривые после нагрузки декстрозой отражают повышен- 
ную толерантность к углеводам. После приема декстрозы уровень сахара 
крови повышается лишь незначительно и на сахарной кривой отмечается 
глубокая и удлиненная гипогликемическая фаза. Особенно резко бросается 
в глаза такое изменение гипогликемической фазы после внутривенной 
нагрузки. Повышенная толерантность почти всегда связана с чувствитель- 
ностью к инсулину (см. исследование толерантности к инсулину). 

Низкие сахарные кривые встречаются при эндокринных опухолях остров- 
ков. Сахарная кривая при этом напоминает кривую, полученную после 
нагрузки декстрозой -- инсулином, с той лишь разницей, что уровень сахара 
крови натощак — при гиперинсулинизме — всегда низкий (рис. 33). 


Уровень сахара крови может достигать высоких показателей после приема декст- 
розы и при гиперинсулинизме (по мнению Уилдера [1940], благодаря переполнению пе- 
чени гликогеном). Гиперинсулинизм может оставаться нераскрытым, если при изучении 
сахарных кривых мы заканчиваем определение уровня сахара крови как обычно, через 
2—3 часа после нагрузки, т. к. уровень сахара через три часа возвращается к исходной 
точке и только после этого, через 5—6 часов, достигает минимума (Херрис, 1934). 

Сахарная кривая после нагрузки инсулином указывает на повышенную чувстви- 
тельность к инсулину. 


Анализ сахарных кривых является одним из наиболее распространенных 
методов исследования в невроэндокринной диагностике, т.к. их изучение 
дает нам возможность сделать выводы относительно патологии функции 
передней доли гипофиза. Все же необходимо подчеркнуть, что ни диабетоген- 
ные, ни диабетические, ни низкие сахарные кривые не могут считаться спе- 
цифическими для гиперфункции или гипофункции передней доли гипофиза. 
В каждом конкретном случае они могут подтвердить или опровергнуть наш 
диагноз. Гипоинсулинизм встречается чаще, чем различные формы гипер- 
функции передней доли гипофиза. Наоборот, гипофункция передней доли 
гипофиза встречается чаще, чем гиперинсулинизм. Это значит, что различные 
низкие сахарные кривые имеют большее диагностическое значение при раз- 
личных формах гипопитуитаризма. Причина этого кроется в пониженной 
секреции диабетогенного фактора, АКТГ и ТСГ. Низкие сахарные кривые 
наблюдаются у 52% больных с болезнью Симмондса (Эскамилла и сотр 

ый 
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1942). В 30% случае 
кривые. Это и не удив 
корковую форму боле 


в нервной анорексий тоже ооо 
ительно, если мы рассматриваем нервную анорексию х 
зни Симмондса. Диабетические или дИабетогенные 
ивые могут наблюдаться при гипофизарном инфантилизие — 
ние осте (Секстон и сотр., 1936; Бек и сотр., 1938). Мы Наблюдали 
ай. пиано карликового роста, осложненного сахарным диабетом 
И гипофизарного типа, характеризующимся чувствительностью к витамину В, 
(рис. 43). В таких случаях речь, по-видимому, идет о частичной гипофункции 
передней доли гипофиза (гипофионизме). 

Замечено, что аллергические заболевания часто сопровождаются НИЗКИМИ 
сахарными кривыми. Здесь, по нашему мнению, играет роль недостаточность 
передней доли гипофиза (Юлес и сотр., 1948, 1952). 

При недостаточности коркового слоя надпочечникое тоже отмечаются 
низкие сахарные кривые и повышенная чувствительность к инсулину. Такое 
явление связано с уменьшением всасывания в кишечнике (недостаток в мине- 
ралокортикоидах) и ослаблением процессов глюконеогенеза (недостаток в 
глюкокортикоидах). Низкие сахарные кривые, возникшие на почве гипадре- 
нии, характеризуются низким уровнем сахара крови натощак и низким 
подъемом кривой после нагрузки декстрозой через рот. После внутривенной 
нагрузки, как правило, получается нормальная кривая, в доказательство 
того, что низкая кривая связана с нарушением процессов всасывания в стенке 
кишечника. За низкой гипергликемической фазой следует глубокая и про- 
должительная гипогликемическая фаза (длящаяся несколько часов), которая 
особенно выражена после внутривенной нагрузки сахаром. 

После введения инсулина возникает выраженная и продолжительная 
гипогликемия (надо всегда держать наготове раствор декстрозы для внутри- 
венного введения!). В одной больнице проделали пробу с введением инсу- 
лина у больного гипадренией. У больного возникла тяжелая гипогликемия 
почти с фатальным исходом. Повышенный дыхательный коэффициент еще 


больше повышается после дачи декстрозы. После дачи адреналина всегда 
повышается уровень сахара крови. 


Проба нагрузки адреналином проводится следующим образом: больным внутримы- 
шечно вводится 1 мл 1 : 1000 раствора гидрохлорида адреналина. Уровень сахара опре- 


деляется через каждые 30 минут. В норме з 60 
. уровень сахара крови повышается чере 
минут на 35—45 мг%, р - 


А и возвращается к исходной точке приблизительно через 2 часа. 
пдреналиновая проба отражает то количество печеночного гликогена, которое легко 
мобилизуется. 


Низкие сахарные кривые встречаются при гипотиреозах (как при юве- 
нильных, так и взрослых формах). При гипотиреозах причина повышенной 
толерантности к углеводам заключается в ослаблении процессов всасывания 
в кишечнике. Это доказано тем, что после внутривенной нагрузки получается 


нормальная сахарная кривая. Толерантность диабетиков всегда улучшается 
после удаления щитовидной железы. 


Диагностическое значение содержания сахара в моче 


Суточное количество м 
к веществ, 25% которы 
ахара мочи не выходит 3 


очи в норме содержит от 0,6 до 1,4 г редуцирую- 
Х составляет сахар. До тех пор, пока содержание 
а эти пределы, мы говорим о гликурезе, что проти- 
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вопоставляется понятию гликозурии, всегда являющейся патологической. 
Гликурез зависит от количества пищевых углеводов. Содержание 0,25% 
сахара в неконцентрированной моче уже вызывает подозрение, а 095% 
всегда считается патологическим. 

Почечный порог сахара для цельной крови равняется 160 мг%, а для 
плазмы — 170 мг%. Естественно, что нельзя рассматривать эти величины 
как постоянные. Почечный порог сахара зависит кроме концентрации сахара 
крови еще и от других факторов. В том числе и от продолжительности подъ- 
ема уровня сахара крови, функционального состояния почек и от повышения 
или понижения уровня сахара крови. Если после приема пищевых угле- 
водов уровень сахара превышает 150 мг%, то начинается выделение сахара 
с мочой. Понижение уровня сахара крови ниже 150 мг% еще не означает 
прекращения гликозурии. Выделение сахара с мочой может продолжаться 
еще и тогда, когда уровень сахара уже вернулся к норме или даже оказы- 
вается субнормальным. Пониженный почечный порог сахара наблюдается 
при почечном диабете, беременности и флоридзиновой гликозурии. Повы- 
шенный почечный порог («гисКег@све М№еге») встречается при нефритах, 
нефросклерозе и далеко зашедшем диабете веледствие имеющегося нефро- 
склероза. В последнем случае, как известно, уменьшается фильтрация в 
клубочках и благодаря уменьшению количества фильтрата — несмотря на 
повышенный уровень сахара крови — в канальцы переходит лишь небольшое 
количество сахара, которое отсюда уже легко всасывается. Термин «почеч- 
ный порог сахара» отвергается Сенешем и Фёльди (1945). Ими введено вместо 
отвергнутого термина понятие об аглюкозурическом уровне сахара крови. 
Аглюкозурический уровень сахара является постоянно меняющейся величи- 
ной содержания сахара в крови, зависящей от изменения концентрации 
сахара крови, клиренса и резорпции сахара. Если уровень сахара пересту- 
пает эти границы, он появляется в моче. 


Почечный диабет (ренальная гликозурия) встречается сравнительно часто. Хотя, по 
статистике Йослина и сотр. (1952), из 40000 случаев гликозурии только 84 оказались 
почечной гликозурией; по статистике же Блотнера и сотр. (1943), 9—26% всех случаев 
гликозурий у людей призывного возраста оказались почечными гликозуриями. Распо- 
знавание почечной гликозурии важно потому, что она, по сравнению с сахарным диабе- 
том, является безвредным простым расстройством, не требующим никакого лечения. 

Сильно расходятся в литературе мнения относительно механизма возникновения 
почечной гликозурии. Не исключена возможность существования двух типов почечной 
гликозурии: при первом типе максимальная резорпционная способность канальцев в 
отношении сахара незначительна (врожденная аномалия), при втором — нормальная 
или субнормальная. Последний тип часто наблюдается у людей, страдавших почечными 
заболеваниями (Жольдош, 1954; Вильтнер, 1954). 

Диагноз почечного диабета основывается на следующих признаках: нормальный уро- 
вень сахара крови натощак, нормальная сахарная кривая и выделение сахара с мочой 
даже натощак. Разумеется, что содержание сахара в моче во многом зависит от характера 
питания. Повышение дыхательного коэффициента и понижение уровня анорганического 
фосфора сыворотки после нагрузки декстрозой указывают на то, что процессы утилизации 
сахара в организме идут нормально. Умеренные дозы инсулина не изменяют гликозурию. 

Почечная гликозурия может присоединиться к сахарному диабету. Такое подозрение 
возникает, если больной, несмотря на нормальный уровень сахара крови, длительное 
время выделяет большое количество сахара с мочой и диета не оказывает никакого эффекта 
на гликозурию. 

диагнозом почечного диабета при беременности надо быть осторожным. Известно 
что примерно у 15% здоровых беременных наблюдается гликозурия, но часть этих жен- 
щин продолжает выделять сахар с мочой и после родов. Несомненно, что у части этих 
женщин спустя несколько лет возникает сахарный диабет. 
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я ‹ ия довольно часто встречается при нефрозах 

ткемическая гликозур я > И Гло- 

Е ртьх (Кушинг, 1912). Гликозурия при нефрозах, по всей вероятности, Связана 

Во внем канальцевого аппарата. При нефритах и нефросклерозах, однако, ветре. 
а диабетический тип сахарных кривых с повышенным уровнем сахара кров 


и на- 
38 термином алиментарной гликозурии мы понимаем выделение сахара с мочой 


осле принятия пищи, богатой углеводами. В таких случаях либо урове 
а р о почечный порог, либо вследствие ускоренного абы 
сахара в кишечнике печень не в состоянии фиксировать его в виде гликогена. Последняя 
возможность имеет место при гипертиреозах. Значение алиментарной гликозурии состоит 
в том, что в случае надобности нам придется дифференцировать ее от сахарного диабета, 


Гликозурия при высоком уровне сахара крови 


Так как глюкоза является т. н. пороговым веществом, можно ожидать, 
что заболевания с высоким уровнем сахара крови сопровождаются глико- 
зурией. 

Типичным представителем гипергликемических гликозурий является 
сахарный диабет. При легких формах диабета мы не наблюдаем постоянной 
гликозурии, так как уровень сахара крови превышает почечный порог 
только время от времени. При этих формах диабета гликозурия выявляется 
только после приема большого количества углеводов. На этом явлении осно- 
вывается твердое правило, что в случае подозрения на возможность сахар- 
ного диабета анализ сахара мочи надо проделать в суточном количестве 
мочи. С целью правильного лечения иногда необходимо собирать суточную 
мочу в нескольких порциях. Высокий уровень сахара крови может повлечь 
за собой постоянную гликозурию. 

Недостаточно выразить содержание сахара мочи в процентах. Суточное 
выделение сахара надо выразить в граммах, хотя бы потому, что если кон- 
центрация сахара в моче больше 8%, он не растворяется в моче. В этих 
случаях почки усиленным диурезом стараются выделить сахар. Если кон- 
центрация сахара в моче достигает 4%, то почки на это отвечают гликозу- 
рией. Непрерывная полиурия при сахарном диабете может привести к обезво- 
живанию организма. Это часто наблюдается при нераспознанных, нелечен- 





} 

ных диабетах, когда больные обращаются к врачу по поводу сухости во рту "ыы 
(«язык прилипает к небу»), возникшей на почве обильного мочеиспускания. ща й 
Моча при сахарном диабете характеризуется светлым цветом, несмотря на ть 
большой удельный вес (выше 1030) из-за большой концентрации сахара и о 
в ней. Это обстоятельство помогает нам дифференцировать сахарный диабет м 
от других заболеваний, сопровождающихся полиурией (несахарный диабет, ь че 
почечная недостаточность), так как моча при этих заболеваниях имеет на № 
низкий удельный вес. м а 

Гипергликемия, как уже было сказано, не всегда сопровождается глико- к 
зурией. Но, кроме этого, важно знать и то, что не все случаи гипергликеми- а 
ческой гликозурии означают гиперинсулинизм. ь а 

В 66% гипертиреозов можно обнаружить при проведении нагрузочной х у 
пробы декстрозой ухудшение толерантности к углеводам. Гипергликемия К 
обнаруживается в 18%, а гликозурия—в 25—35% случаев. Гликозурия мВ, 


при базедовой болезни встречается чаще, чем при токсической аденоме 
(Джон, 1932; Реган и сотр., 1940). Гипертиреотическая гликозурия легко чу 
распознается на основании клинической картины, определения основного 
обмена, анализа содержания холестерина сыворотки и йода крови. 
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ТАБЛИЦА 1\ 
Обобщение лабораторных данных расстройства углеводного обмена 








Нормальный уровень Гипогликемия Гипергликемия 
сахара натощак натощак | натощак 
= | | 
способы: эндокринные: эндокринные: ; 
по Бенедикту: пангипоантуитаризм сахарный диабет (панкреатогенный, 
65—100 мг% | гипофизарный, стероидный) 
по Фолин-Ву: повреждение гипотала- |  акромегалия 
80—120 мг%_ муса 
по Хагедорн— Иен- | нервная анорексия, болезнь Кушинга 
сену: | иногда при беремен- | 
95—135 мг% | ности, кормлении | 
| недостаточность коры синдром Кушинга 
надпочечников 
гиперинсулинизм гипертиреоз 
| гипотиреоз | феохромоцитомы 


] лимфатико-гу поплас- 
тический диатез | 
| 


| неэндокринные: неэндокринные : 
| психозы мозговые кровоизлияния, опухоли 
мозга 
| заболевания мозга, сопровождаемые 


| ваготония | 
| судорогами 


| сосудистые заболевания, сахарный укол 

| сопровождаемые кон- | психические травмы 
|  вульсией 

заболевания печени 





| почечная гликозурия острый гепатит 
эссенциальная гипертония 

хронический гепатит 

| 

| 


х | * = * 
нормальный уровень | эндокринные: эндокринные : 
сахара крови нато- гиперинсулинизм | пониженная утилизация углеводов 
щак пангипоантуитаризм | (сахарный диабет, гемохроматоз) 
повышение на 50—60% | нервная анорексия | усиленный гликонеогенез (болезнь и 
по отношению к ис- недостаточность коры синдром Кушинга, поздние месяцы 
ходной величине че- надпочечников беременности, опухоли гипотала- 
рез час гипотиреоз муса) Е 
через два часа воз- аллергия усиленная мобилизация гликогена 


печени (феохромоцитомы) 
усиленное всасывание в кишечнике 
(гипертиреоз) 


вращается к исход- 
ной точке | 
умеренная гипогли- 
кемическая фаза спо- | 
нижением уровня — | 
по отношению к ис- | 
ходной величине — 
на 15 мг% 

через 3 часа возвраща- 
ется к исходной вели- 
чине 
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вень Гипогликемия Гипергликемия 
оральный о натощак натощак 
сахар: 

неэндокринные: неэндокринные: 

болезнь Гирке нарушение гликогенеза и ГлИКоге. 

почечный диабет нолиза в печени (острый некроз 

прогрессивная мышеч- печени) 

ная дистрофия опухоли мозга, мозговое кровоиз- 

лияние 
шизофрения 


маниакально-депрессивные психозы 
почечная недостаточность 
эссенциальная гипертония 
состояния неудовл. упитанности 
злокачественное малокровие 
болезнь Педжета 
метастазирующие опухоли 








Эозинофильная гиперфункция передней доли гипофиза (акромегалия, 
гигантизм), базофильная гиперфункция передней доли (болезнь Кушинга), 


а также гиперфункция коркового и мозгового слоев надпочечников одина- 
ково ведут к гипергликемии и гликозурии. 


Гликозурия может присоединяться к различным заболеваниям печени и к панкре- 
атиту. При гемохроматозе обычно наблюдается значительная гликозурия. Внутричереп- 
ные, ограничивающие пространство процессы, метастазирующие опухоли, «простое» 
ожирение, эссенциальная гипертония, ингаляционный наркоз и наркоз от корковых 
и подкорковых снотворных веществ часто сопровождаются умеренной гликозурией. 

Восстанавливающие вещества мочи не всегда являются декстрозой. В числе восста- 
навливающих веществ мы можем встретить лактозу, галактозу или пентозу. При тяжелых 
формах сахарного диабета одновременно с гликозурией всегда встречается еще и левуле- 
зурия. При т. н. эссенциальной левулезурии. печень не в состоянии фиксировать ле- 
вулезу (фруктозу) в виде гликогена. Инсулин не оказывает воздействия на этот процесс. 

здоровых женщин в период кормления часто наблюдается лактозурия. У грудных 
детей, когда они страдают катарром желудочно-кишечного тракта, обычно обнаружи- 
вается галактозурия. После приема большого количества фруктов обнаружи- 
вается пентозурия. Клиническое значение пентозурии состоит в том, что иногда прихо- 


дится дифференцировать ее от гликозурии. Пентозурия обычно носит характер семейной 
аномалии (Бок, 1944). 


в) Оценка данных лабораторного исследования расстройств белкового 
обмена в невроэндокринной диагностике 


Благодаря перевариванию белков водонерастворимые белки пищи 
превращаются в организме в водорастворимые аминокислоты, которые уже 
легко всасываются в кишечнике. Аминокислоты после всасывания, с одной 
стороны, идут на построение собственных белков организма, с другой стороны, 
подвергаются дальнейшему расщеплению и частично выводятся из орга- 
низма. Аминокислоты главным образом поступают через портальное крово- 
обращение в печень и меньшей частью, через большой круг кровообращения 
идут в лимфатические сосуды. Иногда всасываются полипептиды и нативные 
белки, создавая этим почву для развития аллергических явлений. 
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Невроэндокринная система п 
белкового об 
аминокислот, поступающих в общий круг кровообращения. 

Какова судьба аминокислот, поступивших в кровообращение? Они в 
первую очередь идут в печень, мышцы и другие ткани. Здесь они либо 
подвергаются дальнейшему расщеплению, либо клетки синтезируют из 
них собственные белки. 

Катаболизм белков является процессом дальнейшего расщепления амино- 
кислот, происходящих либо от экзогенных белков после их всасывания и 
расщепления, либо от эндогенных белков организма. Процессы катаболизма 
и синтеза белков находятся под неврогормональной регуляцией, что пред- 
ставляет одну сторону неврогормонального воздействия, ибо, как известно, в 
результате синтеза белков образуются такие гормоны, как гормоны гипофиза 
и прочие т. н. протеогормоны. 

Рисунок 44 представляет схематическое изображение воздействия гор- 
монов на белковый обмен. 

АКТГ, кортикостероиды, тиреотропная-тироксинная система и, в слу- 
чае недостатка инсулина, гормон роста усиливают катаболизм белков. 
Гормон роста и половые гормоны усиливают процессы строения белков и их 
сохранение (анаболизм). 

За последние годы были получены производные половых гормонов (метил- 
андростендиол, норандростенолонфенилпиропионат), обладающие весьма вы- 
раженным белково-анаболическим свойством по сравнению с их андроген- 
ным действием. 

Анализ продуктов белкового обмена производится обычно из крови и 
мочи. На основании качественных или количественных изменений обмена 
белков мы сможем сделать некоторые выводы относительно функции невро- 
гормональной системы. 

Азотосодержащие вещества крови делятся на две группы: на белки крови 
и азотосодержащие вещества небелковой природы («остаточный азот»; „поп 
ргофеш пИгозеп”, МРМ, „гезё ийговеп”, КМ). . ы 

Нормальное содержание протеинов плазмы: концентрация общего белка 
плазмы равняется 6—8 г%. Из этого количества альбумин составляет 
3,6—5,6 г%, глобулины составляют 1,3—3,2 г% (среднее количество исев- 
доглобулина равно 1,7 г% и количество евглобулина — 0,7 г%,). Коэффициент 
А/Г в норме равняется 1,5—2,5. Содержание фибриногена в плазме равняется 
0,2—0,6 г%. На электрофорезе мы получаем следующие данные нормаль- 


ринимает участие в регуляции межуточного 
мена, и ее регулирующее воздействие сказывается на судьбе 


ного содержания белковых фракций плазмы: альбумин — 55%, альфа-глобу- 
лин — 14%, бета-глобулин — 13,5%, гамма-глобулин — 11%, фибрино- 
ген — 6,5%. 


Общеизвестна существующая взаимосвязь между содержанием глобули- 
нов в плазме и эндокринной системой. Глобулины сыворотки (иначе плазмы) 
имеют высокий молекулярный вес и легко осаждаются. Таким образом, гло- 
булины играют незначительную роль в поддержании онкотического давления 
плазмы, т.е. в водном обмене организма. _ ь 

Лимфоциты содержат в себе часть глобулинов, которые отсюда посту- 
пают в кровоток. Освобождение глобулинов от лимфоцитов совершается при 
Участии АКТГ-кортизонной системы (Догерти и сотр., 1944). Под влиянием 
АКТГ и кортизона возникает инволюция лимфоидной ткани, в результате 
чего получается лимфопения (и эозинопения) и увеличение количества гло- 
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булинов. Так как носителями антител ин лобулины, о 
‚о что — по мнению некоторых авторов — едения АКТ» ото. 
Е ание антител в сыворотке. Г 


чивается содерж 6 х защитных механиз 
В поддержании иммунобиологически защ мов организма на 


должном уровне передняя доля гипофиза и корковый слой Надпочечники 
играют важную роль. Однако литературные данные по этому вопросу рас. 








ходятся. 
АКТГ — кортикостеров соматотропный гормон 
(при недостатке инсулина) 
азотосодерхащие 
вещества о МН = Карбам, 
белковый катаболизм пезаминирование оксиды 
ЕН 
(печень, почки, & 60, №0 
кишечный тракт) вещества. глюкоза 
- не содержащие азота № печень) 
экзогенные р кетоновые 
аминокислоты ===» Выделение в незначительной тела (печень 
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Рис. 44 > 
- Схематическое изображение белкового обмена 


Исследовани 
6 
мнению, СКОЛЬКО Ор иэозинопении является важным, но, по нашему 
работы АКТГ-кортизонной се диагностическим способом в изучении 
Определение стемы. 
с 
значения в одержания альбумина и фибриногена в плазме не имеет 
эндокринной диагностике 


Азотосодерж 
ащие ве 
Являются продуктам щества, остающиеся после осаждения белков крови, 


и 
протеинов и как так распада пищевых или синтезированных тканями 


изучения нарушений р представляют больший интерес с точки зрения 
елкового обмена, нежели белки плазмы. 


Нормал 
ное с 
Остаточный иные остаточного азота в крови равняется 20—40 мг%. 
авляется из следующих соединений: мочевина (20—35 


МГ%, что 
соответств р 
Ует 9-7 иво азота), мочевая кислота (2—6 мг%). 


176 





Зое, 


креатин (2—7 мг%), креатинин (1—2 мг 


5—8 мг%, в среднем 3—5 мг%) и аммиак (выражая в азоте 0,1—0,2 мг%). 

Количество остаточного азота может изменяться не только в патологи- 
ческих условиях, но и в физиологических. В качестве примера мы укажем 
на то, что при беременности содержание остаточного азота в сыворотке 
низкое, около 16 мг%. В последние месяцы беременности может быть низким 
также и содержание мочевины (5—12 мг%). После приема пищи, богатой 
белками, содержание аминокислот в крови увеличивается, а после введения 
инсулина — уменьшается. 

Азотосодержащие вещества, выводимые с мочой, являются теми продук- 
тами распада белков, которые известны нам как азотистые вещества небелко- 
вой природы (поп ргофешт иЙгосеп). У 300 рового человека белок в моче обычными 
способами не обнаруживается. Правильность такого утверждения не из- 
меняется ни существованием ортостатической альбуминурии, ни возникно- 
вением альбуминурии после приема большого количества сырого яичного 
белка. 

Количество мочевины, выделенное с мочой, колеблется в широких пре- 
делах в зависимости от содержания азота в пище. 

С помощью пробы Робинсона мы определяем содержание мочевины в 
крови и моче. 

Содержание мочевой кислоты в моче отражает обмен веществ нуклеопро- 
теидов и во многом зависит от содержания нуклеопротеидов в питательном 
материале. Здоровый человек, находящийся на безпуриновой диете, за сутки 
выделяет с мочой 0,1 —0,5 г мочевой кислоты. При смешанной диете здоровый 
человекза сутки выделяет с мочой приблизительно 0,7 г мочевой кислоты. 
Под влиянием АКТГ усиливается катаболизм. белков, в результате чего уве- 
личивается выделение с мочой азотосодержащих веществ. Это касается только 
мочевой кислоты, так как выделение, например, креатинина не изменяется 
под влиянием АКТГ. Одновременно с выделением мочевой кислоты увели- 
чивается количество 11-оксистероидов и 17-кетостероидов мочи (Торн и 
сотр., 1947). 


%), аминокислоты (выражая в азоте, 


Креатинин образуется в организме как продукт распада креатина. Здоровый человек, 
находящийся на смешанной диете, за сутки выводит с мочой 0,8—2 г креатинина. УЖен- 
щины выводят меньше, мужчины — больше. Клиренс креатинина соответствует степени 
клубочковой фильтрации и у здорового человека равняется 120 мл. 

Так как степень клубочковой фильтрации во многом зависит от внепочечных фак- 
торов, в том числе и от гормональных, то различные методики клиренса необходимы нам 
в эндокринной диагностике, особенно если заболевание связано с нарушением работы 
коркового слоя надпочечников. Ах . 

Здоровый человек за сутки выводит с мочой 0,5—1 г азота-аминокислоты. 

Аммиак образуется в эпителиальных клетках почечных канальцев. Когда возникает 
необходимость удаления кислотных продуктов, организм с помощью аммиака сберегает 
свои щелочные ресурсы (натрия, калия, кальция, магния). За сутки выводится в среднем 
0,5—1 г аммиака. Это количество увеличивается даже у здоровых людей при кетозе на 
почве недостатка углеводов, а также при нормальной беременности. 


0б азотистом равновесии организма мы говорим в том случае, если суточ- 
ное количество азота, принятого с пищей, равно его суточному выделению. 
од азотистым балансом мы понимаем разницу между принятым и выде- 
ленным за сутки количеством азота. В эндокринном отношении наблюдается 
положительный баланс, т.е. состояние, когда организм в нормальных 
физиологических условиях задерживает азот у детеи, находящихся в состо- 
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р 
Г и 
та, или при беременности. Отрицательный баланс наблюдаетыя пр мя 





янии рос и в послеродовом периоде. Положительный баланс встречает, Ру 7 и 
кормлении и введении гормона роста, а также тестостерона, (т И 
при нео баланс встречается при болезни Кушинга, аденоме ий о 
от гипертиреозе. Если акромегалия осложняется сахарных р 5й че 
0 С | 
авы, то азотистый баланс становится отрицательным. и и 
ое | 
Клиническое значение эндокринных изменений белкового обмена й я 
в свете лабораторных исследований крови р кей 
Азотосодержащие вещества крови могут изменяться и качественно и о „л. 
количественно. При патологических обстоятельствах может увеличиваться и, и ат 
или уменьшаться количество протеинов и азотосодержащих веществ непро- и ‚Но 
теинового характера в крови. И я ел. 
Гипопротеинемия может возникнуть по нескольким причинам. С Эндо- ро 
кринной точки зрения важно знать, что усиленный катаболизм белков вызы- 
вает гипопротеинемию, особенно это касается случаев тиреотоксикоза и неле- Энен ( 
ченного диабета. Содержание белков крови уменьшается также при бере- 
менности и кормлении (Шитраусс, 1935 ; Мельник, 1937) либо из-за увеличения 
количества воды в сыворотке, либо вследствие большой потребности заро- Альбуминурия 
дыша в белках (отнимаются аминокислоты, нужные для синтеза собствен- опухолях мозга ( 
ных белков материнского организма) и отчасти из-за потери белков с молоком. АХ, 
Разведение сыворотки может стать причиной уменьшения содержания белков Иаченение 030 
в ней. Такое явление наблюдается, например, когда больной выходит из ЧИ т Дер) 
состояния тяжелой диабетической комы, сопровождающейся обезвожива- "ео, Принима 
нием организма. | 














при недостаточности гипофиза. 

3 Числа азотистых веществ крови небел 
шесть месяцев беременности нарастает количество мочевины. Известно, что 
мочевина образуется в паренхиматозных клетках печени, и поэтому вполне 


естественно, что ухудшение печеночной функции влечет за собой уменьшение 
количества мочевины крови. 


При почечной недостаточности п 


кового происхождения в первые 








очки не в состоянии выделять с мочой 
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ыы № 
о в крови. С эндокринной точки зрения важно отме м ы 
- ъ, что аддисонова болезнь, вызывая нарушение почечной функции, при- м 1 
сы к увеличению содержания мочевины, вернее, остаточного азота крови О 5 
В есть основание думать об угрожающем кризисе аддисоновой болезни, о п 
тельно надо сделать анализ остаточного азота крови! Гиперфункция А АА 
Кортизонной системы, ТСГ-тироксинной системы и гормона роста (при Им № 
1 4 
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Я недостатке инсулина) вызывает умеренное повышение содержания остаточ- 
\ ного азота крови благодаря усиленному катаболизму белков. В последней 
м стадии гиперпаратиреозов иногда повышается уровень остаточного азота 
У крови на почве ухудшения почечной функции вследствие кальцификации 


почечных канальцев или — что бывает реже — благодаря наличию больших 

камней в почечных лоханках. При острых гиперпаратиреозах сгущение 

крови затрудняет почечный кровоток, что, в свою очередь, влечет за собой 
нарушение почечной функции с повышением уровня остаточного азота крови. 
Задержка азота в организме при диабетической коме обуславливается 

| несколькими факторами: обезвоживанием организма, правильнее сказать, 
я сгущением крови, усиленным распадом белков и уменьшением количества 
ро. клубочковой фильтрации на почве интеркапиллярного гломерулосклероза. 
Уровень азота-аминокислоты крови повышается при сахарном диабете и 


- гипертиреозе, но понижается после введения гормона роста из-за усиленного 
ЗЫ. строения белков. 


Значение азотосодержащих веществ мочи в невроэндокринной 
диагностике 





Альбуминурия на эндокринной почве встречается при гипертиреозах, 
опухолях мозга (гипоталамуса), нефропатии беременности и гиперпарати- 
реозах. 

Изменение азотистых веществ мочи небелкового происхождения зависит 
отчасти от содержания азота в пище, отчасти от катаболизма и анаболизма 
ива: белков. Принимая во внимание это обстоятельство, понятно, почему имеет 
диагностическое значение лабораторный анализ этих веществ в эндокрино- 
одЯт логии. Количество мочевины в моче уменьшается после дачи экстрактов 
ани передней доли гипофиза и особенно гормона роста (Геблер, 1933). Уменьше- 
ЭНЕН ние количества азота-мочевины при диабетическом ацидозе объясняется тем, 
кой что почки для борьбы с ацидозом производят большое количество аммиака 
+80 («подвижной щелочи»). 

Креатинурия усиливается при сахарном диабете, гипотестостеронизме, 
ы гипертиреозе, передозировке препаратов щитовидной железы (с целью поху- 
й дания), во время беременности и при недостатке углеводов. 

Определение толерантности к креатину может иметь диагностическое 
значение при заболеваниях щитовидной железы, особенно когда определение 
основного обмена затруднено по какой-либо причине, например, у детей. 
Толерантность к креатину понижается при гипертиреозе и повышается при 
гипотиреозе (Торн, 1936; Уилкинс и сотр., 1941). Проба на толерантность к 
креатину производится следующим образом: взрослым дается через рот 1,32 
} или 2,64 г гидрата креатина. Детям дается меньше, соответственно их возра- 
109" сту. Здоровый мужчина за сутки выделяет с мочой 20% введенного коли- 
К чества креатина, женщина — приблизительно 30%. В случае понижения толе- 
ЧО рантности с мочой выделяется больше креатина и, наоборот, при усилении 
08 толерантности — меньше. У детей из полученного результата надо вычесть 
4,2 мг/кг веса тела креатина, ибо это количество соответствует их нормальной 
у" суточной креатинурии при условии, что из диеты исключено мясо. Все же 
1 такая диета располагает нужной калорийностью и содержит в себе по 2 г 
КР ни протеина на кг веса тела. 

К Количество аммиака в моче увеличивается при диабетическом ацидозе. 
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ТАБЛИЦА У 
Обобщение лабораторных данных расстройства белкового обмена 
Азотосодержащие Норм. величина Понижение 
вещества крови 
эндокринные: 
протеины, общий бе- , 
лок, из них: 6—8 г% тиреотоксикозы 
альбумин 3,6—5,6 г% сахарный диабет 
глобулин 1,3—3,2 1% беременность 
(псевдоглобулин) (тт) кормление 
(евглобулин) (0,7 г%) после диабетической 
А 1,5—2,5 г% комы 
фибриноген 0,2—0,6 г% 
неэндокринные: 
голодание 
повреждение печени 
потеря белков (неф- 
риты, нефрозы, 
амилоидоз) 
остаточный азот, из эндокринные: 
него: 20—40 мг%, первые 6 месяцев бе- 
мочевина 20—35 мг% ременности 
мочевая кислота 2—6 мг 
креатин 2—7 мг 
креатинин 1—2 м9 
аминокислоты 
(выражая в азоте) 3—5 м% 
аммиак 
(выражая в азоте) 01—0,2 мг% неэндокринные: 
повреждения печени 
(понижение содер- 
жания мочевины) 
| 


эндокринные: 


| аддисоновый кризис 
диабетическая кома 


неэндокринные ; 

состояние профузной 
рвоты и поноса 

острые, хронические 
инфекции 

множественная ми- 
елома 

саркоид Бека 


эндокринные: 
аддисонова болезнь 


гиперпитуитаризм 
гиперпаратиреозы 
гипертиреозы 
диабетическая кома 


неэндокринные: 


гломерулонефрит с 
почечной недоста- 
точностью 
нефросклероз с почеч- 
ной недостаточно- 
стью 

шок, повреждение 
печени 

закупорка мочеиспус- 
кательного канала 











г) Оценка данных лабораторного исследования обмена жиров 
и их диагностическое значение в невроэндокринологии 


жиров мы понимаем, кроме обмена нейтральных жиров, 
в том числе фосфолипоидов и стеролов. 
эндокринологии придается большое значение обмену стеролов, т. к. в про- 
цессе обмена стеролов образуются стероидные гормоны, с одной стороны, 
® рой __ содержание холестерина в крови тесно связано с работой щито- 
ДНОЙ железы. Определение уровня холестерина сыворотки является важ 
отношении заболеваний щитовидной железы. 
наибол стероидных гормонов является одним 
©е распространенных диагностических методов эндокринологии. 


Под обменом 
обмен всех жировых веществ, 


ным диагностическим способом в 
оличественное определение 
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Если нашей целью является анализ продуктов жирового обмена, нам 
необходимо знать те неврогормональные факторы, которые воздействуют на 
обмен жиров и точки их приложения. 

С диагностической точки зрения правильнее будет, если мы, как и при 
изложении белкового обмена, отдельно рассмотрим липоанаболизм, т. е. про- 
цессы строения и отложения жиров, и липокатаболизм, т. е. процессы рас- 
пада и мобилизации жиров. 

Многие данные подтверждают, что способность жировых клеток расщеп- 
лять и синтезировать жиры находится под непосредственным нервным 
управлением ( Мансфельд и Мюллер, 1913; Лихвиц, 1936). 

Гормоны действуют на обмен жиров в разных направлениях. На пери- 
ферии принимают участие в обмене жиров следующие гормоны: инсулин, 
пшроксин и трийодтиронин. Эти гормоны оказывают противоположное вли- 
яние на жировые клетки. Инсулин оказывает воздействие на внутриклеточ- 
ные энзиматические системы жировых клеток, усиливая синтез жиров, и 
одновременно с этим способствует связыванию воды (липоанаболическое 
действие). Гормон щитовидной железы вызывает липолиз и мобилизацию 
воды (липокатаболическое действие). 

Мобилизация киров из экировых депо и их поступление в печень нахо- 
дится под многократной гормональной регуляцией. Кажется, что с этой 
точки зрения наиболее важным следует считать кетогенный гормон перед- 
ней доли гипофиза (Анзельмино, 1931). Под воздействием кетогенного гор- 
мона возникает ожирение печени. Применение меченных жиров дало воз- 
можность установить, что печеночные жиры происходят из жировых депо 
(Штеттен и сотр., 1944). Верзар и его школа, а также МэкКей (1937) 
считают, что кетогенная фракция экстрактов передней доли гипофиза про- 
являет свое влияние посредством коры надпочечников. Кетогенная фракция 
усиливает процессы отложения жиров в печени. На периферии она усиливает 
процессы мобилизации жиров. ` 

Передняя и задняя доля гипофиза с точки зрения воздействия на жировой 
обмен являются антагонистами. В то время как передняя доля оказывает 
липоанаболическое влияние, задняя доля проявляет липокатаболическое дей- 
ствие (липоитрин; Раб, 1933). 

Ожирение печени может быть вызвано и большими дозами половых 
гормонов. м. 

Подчеркиваем важнейшую роль подэкелудочной железы в обмене жиров. 
Секрет внешнесекреторной части поджелудочной железы, липаза, участвует 
в процессах переваривания жиров. О липоанаболическом влиянии инсулина, 
инкрета бета-клеток внутрисекреторной части поджелудочной железы, уже 
было сказано выше. Драгстедт и сотр. (1936) из островков поджелудочной 
железы изолировали вещество, обладающее выраженным липокатаболическим 
действием (липокаик = сжигающий жир). Это вещество — по их мнению — 
образуется в альфа-клетках. 

Часть фосфолипоидов, имея в составе своих молекул холин, является 
т.н. липотропными веществами (задерживающими ожирение печени, липоли- 
тическими веществами), играющими значительную роль в жировом обмене. 

Значение обмена холестерина объясняется его теснейшей связью со сте- 
роидами организма: половыми гормонами, гормоном коры надпочечников, 
витамином О, желчными кислотами и т. п., являющимися важными для 
организма. Возможно, что холестерин принимает участие в синтезе этих 


181 


естерина с корковым слоем надпочечников доказана 


хол 
аа АКТГ уменьшается количество холестерина в око 
что пос 


слое надпочечников крыс. 


После приема через рот холестерин рее наличии жира Е 
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о состоянии. В организме холестерин образуется из ацеталиь 

В и сотр., 1945). Процессы т и распада в тканях совершаются 
непрерывно (Шёнхеймер и сотр., ). == 

Определение холестерина с диагностической точки зрения имеет большие 
значение в распознавании заболеваний щитовидной железы. Нормальный уро- 
вень холестерина крови равняется 130—240 мг%. 

Количество общего липоида плазмы (нейтральные жиры, жирные Кислоты, 
фосфолипоиды и холестерин) равняется — при смешанной диете — 400—1400 
мг% натощак (Пейдж, 1935). Концентрация нейтральных жиров плазмы 
равна 0—370 мг%. В красных кровяных тельцах нейтральных жиров со- 
держится больше, чем в плазме. У детей, как правило, мы встречаем более 
низкие показатели. Жирные кислоты распределяются равномерно и в плазме 
и в эритроцитах. Их количество колеблется в пределах от 190 до 450 мг. 


По данным Бойда, получаются следующие показатели содержания липо- 
идов в плазме: 


Общий липоид ... . . . 530 мг% 74 
Нейтральные жиры. .. . . 142 „ 360 
Общие жирные кислоты . . . 316 „ 85 
Общий ХОЛЕСТЕРИН же сы 50 ВОТ 
Комбинированный холестерин 

(эфиры холестерина). . . . 106 „ 25 
Свободный холестерин. . . › 46 „» 8 
Фосфолипоиды .... 9-28 


Часть липоидов крови находится в соединении с белками плазмы (липо- 
протеины). Фосфолипоиды и холестерин в соотношении 1:1 входят в 
состав альфа-липопротеинов. Соотношение фосфолипоидов и холестерина 
равняется 2,5 : | в составе бета-липопротеинов. 

Содержание нейтральных жиров и жирных кислот возрастает при гипо- 
тиреозах, сахарном диабете, нормальной беременности, во время кормления 
и при различных заболеваниях кровотворной системы, нефрозах, нефритах, 
а кроме того под влиянием печеночных ядов. Из вышеприведенной таблицы 
Бойда видно, что уровень общего холестерина колеблется меньше, чем уро- 
вень общих липоидов, нейтральных жиров или жирных кислот. Если еще 
прибавить то, что уровень холестерина всегда повышается при заболева- 
ниях, сопровождающихся повышением уровня жиров крови, и вспомнить, 
что определение холестерина не представляет никаких трудностей, то вполне 
естественно, что эндокринная диагностика ограничивается почти исклю- 
чительно одним лишь определением концентрации холестерина в крови. 


> 5_ Концентрация фосфолипоидов крови натощак, выраженная в фосфоре, равняется 
›5—14,5 мг% в плазме и 19—15 мг% в эритроцитах. Уровень фосфолипоидов обы ое 
поиысеременности повышается на 25%. При кормлении наблюдается еще более а С: 
ей а При тяжелых формах сахарного диабета, уровень Е сулина 
те ногда до 500%. После нормализации углеводного обмена введением 1 сфсли- 
Уровень фосфолипоидов крови возвращается к норме. Повышенный уровень фосфс? 
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поидов крови находит себе объяснение: 1. в истощении углеводных депо и несовершенной 

тилизации углеводов, влекущей за собой усиленное сгорание жиров, 2. в неудовлетво- 
рительной упитанности, 3. в часто наблюдаемой гемоконцентрации. ГЛовышенная кон- 
центрация фосфолипойдов плазмы обнаруживается и при гипотиреозах. То же самое 
наблюдается при эпилепсии, желтой атрофии печени, сифилисе, авитаминозе комплекса 
витамина В и болезни Ниман—Пика. Пониженный уровень фосфолипойдов плазмы встре- 
чается при гипертиредзах, а также при обострениях злокачественной анемии, идиопати- 
ческой гипохромной анемии и острых лихорадочных состояниях. 


Диагностическое значение холестерина крови 
Повышенный уровень холестерина крови наблюдается при следующих 
эндокринных заболеваниях: 


1. При микседеме, где уровень холестерина крови нередко превышает 
600 мг%. Причиной гиперхолестеринемии при гипотиреозах является гипер- 
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Обобщение лабораторных данных расстройства жирового обмена 
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крови. После введения препаратов щитовидной железы уровень холесть ина 
крови снова нормализуется. К сожалению у детей, где определение холесть- 
рина имело бы особо важное значение, его уровень при гипотиреозах обнару- 
живает большие колебания. Определением уровня холестерина крови можно 
надежно контролировать успех лечения препаратами щитовидной железы 
(Уилкинс и сотр., 1941). 

2. При сахарном диабете уровень холестерина плазмы идет приблизи. 
тельно параллельно с гиперлипемией, вместе с которой хорошо отразсает 
степень диабета (Рабинович и сотр., 1935). При диабетической коме встре- 
чается всегда повышенный уровень холестерина крови. Диабет детского 
возраста редко сопровождается повышением уровня холестерина. 

Патомеханизм гиперхолестеринемии при сахарном диабете еще до сих 
пор не раскрыт. Отдельные авторы высказывают мнение, что при сахарном 
диабете расстройство жирового обмена в этом играет незначительную роль, 
и главную роль они отводят тому, что липоиды при диабете якобы находятся 
большей частью в крови (Петерс и сотр., 1931). Более правдоподобным 
следует считать утверждение о том, что при сахарном диабете усиливается 
синтез липоидов и это вместе с нередко встречающейся гемоконцентрацией 
приводит к гиперлипемии и, параллельно с ней, к гиперхолестеринемии. 

При далеко зашедщей форме сахарного диабета уровень холестерина крови 
может быть совсем низким. 

3. При болезни Кушинга тоже наблюдается повышенный уровень холе- 
стерина. 

Причина гиперхолестеринемии при нефрозах, несмотря на различные 
гипотезы, еще до сих пор неизвестна. Не может быть случайным совпадением 
уменьшение основного обмена при двух заболеваниях: микседеме и нефрозе, 
сопровождающихся гиперхолестеринемией. С большей вероятностью можно 
сказать, что гормон щитовидной железы, находящийся в соединении с бел- 
ками, выводится с мочой вместе с другими белковыми веществами. 

Из эндокринных заболеваний гипохолестеринемией сопровождается гипер- 
тиреоз (Харкстал, 1933). Чем более повышен основной обмен, тем более 
низким является уровень холестерина в сыворотке. При базедовой болезни 
обнаруживается более низкий уровень холестерина, чем при токсической 
аденоме. Особенно низкий уровень холестерина встречается при тиреотокси- 
ческом кризисе (около 60 мг%). Если лечить больных гипертиреозом либо 
препаратами йода или производными тиомочевины, либо оперативным вмеша- 
тельством, при выздоровлении всегда отмечается повышение основного обмена 
и одновременно с этим нарастает уровень холестерина в сыворотке. Во вся- 
ком случае, определение холестерина является обязательным способом в 
диагностике заболеваний щитовидной железы. Диагностическое значение 
определения уровня холестерина не уменьшается даже от того, что как раз 
при смешанных случаях оно дает не вполне надежные результаты. 


е дея. 


Из числа неэндокринных заболеваний гипохолестеринемия обнаруживается при Я 
качественном малокровии, гемолитической анемии, тяжелой гипохромной анемии ыы 
исключением апластических или анемий на почве острых кровотечений). Для всех Е 
характерным является то, что одновременно с гипохолестеринемией увеличивается 
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ержание нейтральных жиров крови. Понижается уровень холестерина, особенно его 
этерифицированной фракции, при гепатоцеллюлярной желтухе. То же самое наблюдается 
при острых инфекционных заболеваниях и туберкулезе. Припадки эпилепсии и артриты 
иногда могут сопровождаться низким уровнем холестерина крови. 


Значение качественного и количественного определения 
гормонов в невроэндокринологии 


Распознавание гормонов основывается на их действиях, оказываемых 
на различные органы и ткани. Действие гормонов является специфическим 
не только в отношении человеческого организма, но один и тот же гормон 
проявляет приблизительно одинаковое действие у различных, иногда у 
отдаленных видов животных. Тироксин усиливает окислительную способ- 
ность клеток не только у людей, но и у морских свинок. То же самое наблю- 
дается и в клеточных культурах. Помимо такого рода влияния, тироксин, 
например, усиливает метаморфоз лягушек. 

На рисунке 1 представлена схема гормонального транспорта. Часть гор- 
монов, поступающих в кровообращение и лимфоток, выводится с мочой в 
неизмененном или в измененном виде. Часть гормонов может перейти в спин- 
номозговую жидкость. 

Итак, для проведения количественного и качественного анализа гормонов 
мы располагаем четырьмя источниками исследуемого материала: спинно- 
мозговой жидкостью, лимфой, кровью и мочой. Определение гормонов в 
лимфе не имеет никакого диагностического значения по той простой при- 
чине, что брать лимфу для анализа невозможно. В спинномозговой жидкости 
в основном мы определяем гормоны задней доли гипофиза и в некоторых 
случаях — хориогонадотропин. Определение большинства гормонов произ- 
водится в крови или моче. 

Мы различаем две большие группы гормонов: высокомолекулярные гормоны 
белковой природы и гормоны с менышим молекулярным весом. К первой группе 
главным образом относятся гормоны гипофиза, ко второй группе—гормоны 
со стерановым кольцом, половые гормоны и гормоны коркового слоя надпо- 
чечников. Эти последние гормоны, будучи более простыми химическими 
соединениями, легко доступны для химического анализа, в то время как оп- 
ределение большинства гормонов производится с помощью т. н. биологических 
методов (например, протеогормонь). Сущиость биологических проб состоит в 
том, что определение гормона основывается на изучении действия гормона, гор- 
моносодержащего материала или препаратов гормона на организм подопыт- 
ного жкивотного ( реже растения ). Так как степень выраженности гормональ- 
ного действия до известной степени пропорциональна концентрации гормона 
в исследуемом материале, то естественно, что выраженность действия отра- 
жает концентрацию гормона. Здесь же мы сталкиваемся с первым затруд- 
нением: оценка гормонального воздействия при биологических пробах 
весьма ненадежна, особенно в случае диагностических исследований. 
Решить вопрос, какова степень кровонаполнения яичника у мышей или 
какова высота эпителия, выстилающего стенки ацинусов щитовидной железы, 
Чрезвычайно трудно, ибо во многом зависит от опытности и субъективных 
суждений исследующего. Возможность «количественного» измерения эффекта 
имеется и при биологических пробах: можно измерить вес матки, семенного 
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уменьшается диагностическая ценность этих проб. Критический подход п 
оценке проб оказывает неоценимую помощь в эндокринной диагностике. 

Кроме упомянутого субъективного подхода при оценке этих проб, есть 
еще и другие причины, заставляющие нас критически оценивать результаты 
биологических проб. Чувствительность подопытных животных к действию 
одного и того же гормона колеблется в широких пределах. Большое число 
подопытных животных уменьшает возможность ошибки, связанной с ИНДИ- 
видуальными различиями чувствительности животных в отношении гормо- 
нального воздействия, но такая мера увеличивает и расходы. При 
оценке результатов определения гормонального зеркала, проведенного на 
небольшом количестве подопытных животных, всегда надо быть очень осто- 
рожным. Снижается возможность ошибки на почве различной чувствитель- 
ности подопытных животных, если биологическое определение проводится 
на большом количестве животных одного штамма. 

Специфичность гормонального воздействия не подлежит сомнению, все 
же эта специфичность действия по-разному проявляется на различно реаги- 
рующих органах. Биологические пробы воспроизводят отдельные виды гор- 
монального действия, что позволяет провести исследование одного и того же 
гормона с помощью различных биологических проб. Гормон, стимулирующий 
созревание фолликулов, соответственно своему названию, стимулирует созре- 
вание фолликулов. Но, кроме этого, после введения соответствующего коли- 
чества гормона у половонезрелых мышей наблюдается открытие влагалища 
и увеличение матки. Все эти явления могут быть использованы для биологи- 
ческого определения гормона. Результаты такого рода определения гормо- 
нов выражаются в т.н. биологических единицах. Но определение биологи- 
ческих единиц не может удовлетворить ни практикующего врача, стремяще- 
гося к точному диагнозу с целью правильного лечения, ни научного работ- 
ника. Биологическая единица, по нашему мнению, является выражением 
лисеточности, прикрытой цифрами, полученными в результате строго опре- 
деленных, но субъективно избранных условий эксперимента. Помимо прочего, 
результат эксперимента, например, во многом зависит от того, в каких разо- 
вых дозах и через какой промежуток времени вводится подопытным живот- 
ным гормон, концентрированный в предписанном количестве мочи. В настоя- 
щее время мы еще не располагаем точным способом количественного опреде- 
ления протеогормонов. Это касается всех гормонов, не полученных до сих 
пор в чистом виде. Изолированные, очищенные и скорее еще кристаллические 
препараты гормонов, т. н. стандарты, давали возможность сравнивать эффект 
при биологических пробах с эффектом определенного количества стандарта. 
Таким образом, мы дошли до понятия международных единиц (и\егпаНопаЙ$ 
ипКаз: [. 0.), позволяющих выразить количество гормона в миллиграммах 
(мг) или гаммах (у). Применение международных единиц в эндокринологии 
явилось, с одной стороны, большим шагом вперед в познании протеогормо- 
НОВ и, с другой стороны, оно создало более прочную основу нашей диагностики 
и облегчило проведение рациональной терапии. В то время как сравнение 
биологических единиц одного и того же гормона является весьма трудным, 

сравнение данных, выраженных в международных единицах, очень легко. 
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Несмотря на то, что с точки зрения диагностической достоверности 
имеются вполне надежные биологические пробы (проба Ашхейм— Цондека, 
например, решает вопрос наличия беременности почти с 100% точностью), 
все же желательно было бы провести анализ и количественное определение 
гормонов в крови или моче исследуемого химическим путем. В связи с неко- 
торыми стероидными гормонами эта задача ныне уже решена. 

Стероиды коркового слоя надпочечников, благодаря общей для всех них 
атомной группе, дают общую цветную реакцию. Биологическое действие этих 
соединений зависит, например, от того, имеется ли у 11-го углеродного атома 
группа ОН или нет. Стероиды, не имеющие в своем составе такой группы, 
действуют большей частью на минеральный обмен. Пока задача заключается 
только в решении вопроса относительно того, гиперфункционирует ли кора 
надпочечников или нет, химические способы вполне удовлетворяют нас и 
широко применяются в диагностике. Но когда встает вопрос о возможности 
частичной гиперфункции коры надпочечников, тогда уже химический способ 
не находит применения. С помощью биологических проб можно легко отде- 
лить друг от друга эти два типа соединений, но большой неудачей химических 
способов считалось бы, если бы они могли ответить только на часть заданного 
вопроса. Разъединение корковых стероидов (да и других стероидов также) 
в настоящее время осуществляется с помощью химических и физико-хими- 
ческих методов. Способ хроматографического фракционирования позволяет 
анализировать и провести количественное определение нескольких стерои- 
дов, одновременно присутствующих в исследуемом материале. Этот способ 
является, однако, сложным и продолжительным во времени. Диагностический 
способ никогда не должен занимать много времени. 

Какие требования мы должны предъявить к идеальному способу коли- 
чественного определения гормонов? 1. Точность. Точность способа зависит 
от нескольких факторов: точным можно считать тот способ, который является 
специфическим, т.е. обнаруживает только нужное вещество; чувствитель- 
ным, т. е. выявляет сравнительно небольшие количества изученного гормона. 
Идеальный способ должен быть легко повторимым в условиях любой лабо- 
ратории и не должен давать больших колебаний полученных результатов. 
2. Способ должен быть простым. Возможность ошибки всегда меньше у про- 
стых способов, чем у сложных. 3. Способ должен быть быстрым. Достаточно 
указать на внематочную беременность, где от быстрого диагноза и немедлен- 
ного оперативного вмешательства зависит иногда жизнь больной. 4. Способ 
должен быть дешевым. Способы, требующие большого количества подопыт- 
ных животных, сложной аппаратуры, специальной подготовки персонала, 
не годятся для клинического применения. Вы Наконец, материал с которым 
придется работать, не должен быть вредным для исследующего врача и персо- 
нала лаборатории (Сегалофф, 1953; Арчибалд, 1953, 1954). 

Принимая во внимание эти требования, ясно, что в отношении способов 
определения гормонов мы часто делаем уступки, но они никогда не должны 
идти во вред точности способа. 

Лабораторный анализ начинается не в лаборатории, а всегда у койки 
больных. Ошибаться может врач или ассистент лаборатории при проведении 
более или менее сложного анализа, но может ошибаться медицинская сестра 
или сам больной, например, при небрежном собирании мочи. Определение 
андрогенных 17-кетостероидов дает вполне оценимые результаты с точки зре- 
ния клинических требований при болезни Кушинга и кортикогенитальном 
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ему мнению, основанному на опыте, там, где данные о 
лиза не совпали с клинической картиной и эти данные были низкими, ошибь, 
всегда была в неправильном собирании мочи. 

Часто возникают мнения, утверждающие, что способы определения м 
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монов не стоят обращенного на них труда и денежных расходов. С такиу 
утверждением согласиться нельзя. На основании клинической картины 
можно поставить диагноз гипогонадизма, но успокоиться на этом нельзя, ибу 
мы обязаны дифференцировать первичный гипогонадизм от вторичного, 
т. к. лечение этих двух форм отличается коренным образом. Легко можно 
дифференцировать эти две формы с помощью определения содержания фол- 
ликулостимулирующего гормона (ФСГ) мочи. Количество ФСГ в моче уве- 
личивается при первичной гонадальной гипофункции и, наоборот, при гипо- 
физарном гипогонадизме ФСГ в моче не обнаруживается. Среди различных 
расстройств менструального цикла в настоящее время мы можем различить 
уже расстройства, связанные с нарушением образования эстрина или про- 
гестерона; необходимо, чтобы лечение основывалось на «гормональном диаг- 
нозе». 

При оценке данных определения гормонов в связи с расстройством мен- 
струального цикла всегда надо обращать особое внимание на т0, в какой 
именно фазе цикла было проведено исследование, так как секреция поло- 
вых гормонов совершается циклически. Повышенное содержание гормона 
может считаться нормальным в определенное время цикла, а на другой 
день оно уже является патологическим. 

Несмотря на то, что современная эндокринология не может обойтись без 
помощи химического и биологического определения гормонов, надо еще раз 
подчеркнуть, что лабораторные исследования только дополняют, но никогда 


не заменяют тщательно собранный анамнез и основательное физикальное 
обследование больного. 


Теоретические основы выявления гонадотропных-гонадальных 
гормонов и оценка результатов 


В передней доле гипофиза образуются три гонадотропных гормона, 
действующих на гонады. Из этих гормонов ФСГ стимулирует созревание 
фолликулов у женщин и вызывает сперматогенез у мужчин (гаметокинети- 
ческий гормон, фолликулостимулирующий гормон = ФСГ, тилакентрин). 
Другой гонадотропный гормон, т.н. ЛГ вызывает превращение Граафова 
пузырька в желтое тело (лютеинизирующий гормон, метакентрин). У муж- 
чин этим гормоном стимулируется отделение андрогенных стероидов яич- 
ками. Собственно говоря, этот гормон у обоих полов стимулирует интерсти- 
циальные клетки гонадов (гормон, стимулирующий интерстициальные 
клетки, ИКСГ; Феволд и сотр., 1931). Этот гормон участвует еще и в выработке 
эстрина, собственного гормона созревших фолликулов. По данным новейших 
электрофоретических исследований Ригаса и сотр. (1958), оказалось, что ки 
гормоны являются по своему характеру либо белковыми, либо они находятся 
в соединении с белками. 

В то время как бисексуальный характер двух вышеупомянутых гормо- 
нов нам известен, нам ничего не известно относительно действия им 
гонадотропного гормона у мужчин. Под влиянием этого гормона желтое р 
У женщин отделяет свой собственный гормон, прогестерон (лютеотропиы 
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тормон, ЛТГ). Между прочим, лютеотропный гормон идентичен © пролакти- 
ном и вместе с эстрином и прогестероном принимает участие в набухании 
грудной железы и побуждении отделения молока. 

Кроме гонадотропных гормонов гипофиза, нам известны еще два вещества 
с гонадотропным действием, вырабатываемые плацентой ( 'Ашхейм и Цондек, 
1927): хориогонадотропный гормон (питап споНоп-сопадофгор, НСО) 
почти исключительно лютеинизирующего действия, но все же отличающийся 
от лютеинизирующего гормона многими собственными свойствами (только 
сходен с ним: ащеног рИиНагу-НКе Вогтоп, АРГ). Цондек (1930) и одновре- 
менно с ним Коул и сотр. (1930) обнаружили в сыворотке беременной кобылы 
вещество, обладающее гонадотропным действием (ргеспап таге зегит 
оопадофгори, РМ$0). Это вещество, помимо лютеинизирующего действия, 
оказывает еще гаметокинетическое влияние. В то время как последнее 
большей частью имеет лечебное значение, значение хориогонадотропина 
кроме лечебного эффекта состоит еще в том, что его определение является 
основой одной из важнейших биологических проб, пробы Ашхейм—Цондека 
и вообще реакций на беременность. 


Фолликулостимулирующий гормон (ФСГ) 


Способы обнаружения фолликулостимулирующего гормона основаны на 
том, что под влиянием действия гормона, направленного на гранулезные 
клетки, примордиальные фолликулы дозревают и превращаются в Граафовы 
пузырьки, т. е. животные до того половонезрелые становятся половозрелыми. 
Созревание сопровождается различными явлениями: открывается влагалище, 
увеличивается вес яичника и маточных рогов; маточные рога становятся 
отечными и заполняются стекловидным, прозрачным секретом, утолщается 
слизистая оболочка стенки влагалища, она под микроскопом обнаруживает 
признаки стадии течки; на влагалищном мазке видны отторгнувшиеся об- 
рывки ороговевшей слизистой оболочки. Для пробы применяются инфан- 
тильные мыши и крысы. Под «мышиной» или «крысиной единицей» при 
пробе Ашхейм—Цондека (не при реакции на беременность) мы понимаем 
наименьшее количество гормона, которое после введения исследуемого мате- 
риала в течение 36 часов, распределенного на 6 одинаковых доз, вызывает 
полное созревание фолликулов и вторично течку в течение 100 часов, считая 
от начала инъекций. Условием оценки наступления течки является отсут- 
ствие эстрина в исследуемом материале (в клинических анализах это всегда 
моча), в чем можно убедиться с помощью отдельной пробы или экстракцией 
фолликулярного гормона из мочи до начала анализа. Нами обычно применя- 
ется данная проба, дающая более достоверные результаты, если созревание 
фолликулов контролируется под микроскопом. Действие фолликулостиму- 


лирующего гормона (реакция передней доли гипофиза 1 = РИДГ—1) легко 
обнаруживается и макроскопически. 


Отдельные авторы считают, что крысы 
являются более чувствительными к действию фолликулостимулирующего 
гормона, чем мыши. В литературе имеются довольно разноречивые данные 
относительно цифровых взаимоотношений мышиных и крысиных единиц. 
По данным Цондека (1928), одна крысиная единица (К. Е.) ФСГ = 1/5 мыши- 


ной единицы (М. Е.); по Хамбургеру, ТК. Е. =2 М.Е. 
В Америке большей частью применяется методика, разработанная 


Клинефелтером и сотр- (1943), при которой в качестве теста используется 
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измерение увеличения веса _ у и МЫШИ. и выражаются 
в мышино-маточных единицах/24 ч. Яко ы =>. в боль- 
шой чувствительностью и дает положительные резу. ОЛЬШИНетве 
случаев исследования мочи. 

Имея в виду сравнительно небольшую концентрацию фолликулостиму. 
лирующего гормона мочи и, далее, что подопытные животные плохо переносят 
введение больших количеств мочи в одной инъекции, естественно, возникла 
потребность разработки различных способов концентрирования мочи. Раст- 
воряя, вернее разбавляя концентрат в различных количествах раство- 
рителя, мы получаем возможность определить количество ФСГ в биологи. 
ческих, крысиных или мышиных, единицах. Эти способы т. н. титрования, 
собственно говоря, дают только полуколичественные результаты. Вместо 
этих способов можно воспользоваться другими, более простыми способами. 

Чиллаг (1954) предлагает следующий способ: инфантильные крысы срав- 
нительно хорошо переносят введение около 7,5 мл мочи, как общего коли- 
чества, и 1,5 мл, как разовую дозу. 7,5 мл нативной мочи вводится живот- 
ным пятью равными порциями, в течение 2 1/2 дней. На пятый день животные 
вскрываются. Со стороны матки, влагалища и яичника видны макроскопи- 
ческие изменения, пропорциональные концентрации фолликулостимулирую- 
щего гормона в моче. Сравнивая этот способ с результатами «точного» титро- 
вания гормонов концентрированной мочи, мы сможем составить следующую 
эмпирическую шкалу: 1-я степень: начинающееся набухание маточных рогов 
и открывание влагалища. Эти изменения соответствуют приблизительно 
30 крысиным единицам (К. Е.); 2-я степень: полная маточная реакция, 
утолщенные, отечно-прозрачные маточные рога. Эти изменения соответствуют 
60 К. Е.; 3-я степень: выраженное увеличение и кровонаполнение яичников, 
во влагалище отмечается отделяемое. Эти изменения соответствуют 90 К. Е., 
4-я степень: выраженное, обнаруживаемое невооруженным глазом созрева- 
ние фолликулов. В этом случае в моче имеется 133 К. Е. фолликулостимули- 
рующего гормона. При оценке данного способа, кроме созревания фоллику- 
лов, принимаются во внимание и изменения со стороны матки и влагалища, 
т. е. эффект эстрина, поэтому важно, чтобы моча была свободна от эстрина, 
Что является необходимым критерием пробы. 

Этим способом, предложенным Ч иллагом, пользовались и мы, убедившись 
в его диагностической ценности. 

Определение фолликулостимулирующего гормона крови имеет больше 
научное, нежели диагностическое значение. 

Секреция гонадотропного гормона меняется с возрастом и зависит от 
пола. Секреция гонадотропного гормона у девочек в первые годы ЖИЗНИ 
очень незначительная. По данным Катуманна и Дуази (1934), суточное выде- 
ление у девочек до полового созревания меньше чем 2,4—3,7 К. Е. По данным 
Хоффманна (1953), выделение еще меньше и за сутки не достигает 1 К.Е. 

После 12 лет жизни выделение ФСГ увеличивается у девушек в несколько 
раз по сравнениго с предыдущими данными. После достижения половой зре- 
лости выделение ФСГ и его содержание в крови, до того равномерные, пока- 
зывают периодические колебания У женщин, в то время как у мужчин впредь 
остаются равномерными. В результате взаимодействия передней доли гипо- 
физа и яичников наблюдается колебание уровня фолликулостимулирующего 


гормона в крови и моче. Такое взаимодействие осуществляется отчасти нерв- 
ным путем. 
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Максимальное содержание фолликулостимулирующего гормона в крови 
у женщин с нормальным менструальным циклом равняется 25 К. Е./литр 
на 9-й день от начала менструации (рис. 45). Франк и сотр. (1931) обна- 
ружили в моче на 11-Й и 14-й день приблизительно 17 К.Е. гормона. 
Курурок и сотр. (1934) и Франк и сотр. (1935) могли обнаружить в моче во 
время цикла от 2 до 25 К. Е./литр фолликулостимулирующего гормона. 

Максимальное содержание фолликулостимулирующего гормона в моче 
падает на время овуляции; в крови за 4—5 дней до этого срока отмечается 
максимальное количество гормона. Из практических соображений следует 
отметить, что, за исключением периода овуляции, выделение фолликулостиму- 


лирующего гормона во время нормального экенского цикла никогда не дости- 
гает 30 К. Е/литр. 
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Рис. 45. Уровень половых гормонов крови и мочи у женщин с нормальным менструаль- 
ным циклом в различные периоды цикла (по Франку). Кривые соответствуют содер- 





жанию гормонов в крови, столбы — содержанию гормонов в моче 
а ет эстрогены № выделение эстрогенов 
НИНЕ С. Г. ^ выделение ФСГ 
х прогестерон „»« выделение прегнандиола 
Абсцисса показывает дни. Цифры, расположенные по левой стороне ординаты, представляют собой 


величины фолликулостимулирующего гормона: выше 2 1/2 является положительным, ниже 2 1/2 явля- 

ется отрицательным (меньше чем 1 М. Е. в 40 мл крови). Цифры по правой стороне ординаты соответ- 

ствуют выделению эстрогена в мышиных единицах для трехдневной порции мочи. Выделение эстро- 
генов за период цикла равняется 1500 М. Е 


Содержание фолликулостимулирующего гормона мочи в климактери- 
ческом периоде и спустя еще годы после менопаузы равняется приблизи- 
тельно 200 К.Е. у 50% женщин. Содержание фолликулостимулирующего 
гормона крови находится приблизительно на этом же уровне (Флумани, 
1929; Цондек, 1935). 

Суточное выделение фолликулостимулирующего гормона у взрослого 
мумсчины соответствует приблизительно от 4 до 19 М. Е. (Катуманн и сотр., 
1934). В климактерическом периоде у мужчин может усиливаться выделение 
фолликулостимулирующеге гормона. 
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Лютеинизирующий гормон (ЛГ) 


нием лютеинизирующего гормона (ЛГ) созревшие Фолликул 

Под о в желтое тело. Данное явление лежит в основе способа 
женою Эвансом (1929) для выявления гормона. 1 К.Е. Горнов 
— по этому способу — соответствует тому р - которое у 5 т 
10 крыс вызывает образование желтого тела в к 00 часов. Сущность 
способа Феволда (1939) заключается в следующем: измеряется изменение 
веса яичников у инфантильных крыс после введения исследуемого на Нали- 
чие лютеинизирующего гормона вещества. Крысы еще до введения исследу. 
емого материала получают фолликулярный гормон. Другой способ изучает 
количество исследуемого материала, восстанавливающее интерстициальные 
ткани яичника у гипофизэктомированных крыс и степень восстановления 
(Симпсон и сотр., 1943). 

Из новейших способов здесь уместно указать на способ, разработанный 
Грипом и сотрудниками (1942). Способ в качестве тест-объекта использует 
увеличение вентральной доли предстательной железы у гипофизэктомиро- 
ванных крыс под влиянием дачи лютеинизирующего гормона. Эта проба 
считается специфической в отношении лютеинизирующего гормона, и якобы 
фолликулостимулирующий гормон не влияет на результат пробы. Способ 
ео целью клинического применения был модифицирован МэкАртуром 

Новый способ предлагают Теймор и сотр. (1952). Сущность способа состоит 
В измерении приема радиоактивного фосфора вентральной частью предста- 
тельной железы. Шаффенбурег и сотр. (1951) предлагают определять содер- 
жание кислой фосфатазы в предстательной железе гипофизэктомированных 
крыс. 

Салмон и сотр. обнаружили лютеинизирующий эффект крови на 9-й—12-й 
день нормального цикла (1935). Наличие лютеинизирующего гормона в моче 
У женщин с нормальной менструацией было доказано МэкАртуром в двух 
периодах цикла: в период овуляции и непосредственно перед менструацией. 
В климактерическом периоде — по его данным — женщины выделяют уси- 
ленно не только фолликулостимулирующий гормон, но и лютеинизирующий 
ртура и его сотрудников (1958), в предпубер- 


кулярной, так и в лютеальной фазах; в вер. 
труациями секреция, однако, усиливается. 
встречаются в климактерическом периоде. 
улирующего интерстициальные клетки у мужчин, 


„оние у женщин, за исключением того периода, который 
совпадает с серединой цикла. 


Несмотря на то, что хо 
зирующего гормона, по 
тропин вырабатывается в 
ется с мочой в большом 
ство имеет значение п 
ником получения ста 
лежит в основе разл 
гаем международны 


риогонадотропин во многом отличается от лютеини- 
своему действию он близок с ним. Хориогонадо- 
орсинками наружной оболочки зародыша и р 
количестве во время беременности. Это о 
о двум причинам: 1. хориогонадотропин служит сом 
Ндартных препаратов гонадотропа, 2. его ен — 
ичных реакций на беременность. Так как мы распо т 
М стандартом, то можем выразить содержание хор! 
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гонадотропина исследуемого материала в международных единицах. Одна 
международная единица обнаруживает такую же силу эффекта, какую 
проявляет 0,1 мг стандартного препарата. 

Для обнаружения хориогонадотропина в нашем распоряжении имеются 
несколько методик. Одна группа этих способов основана на изучении пер- 
вичного действия гормона, направленного на гонады. Вторая группа этих 
способов позволяет судить о содержании хориогонадотропина в исследуемом 
материале на основании изучения вторичного действия гормонов, вырабо- 
танных Гонадами под влиянием хориогонадотропина. Таким образом, при 
исследованиях первой группы измеряется вес яичников (или исследуют 
образование желтого тела у мышей или крыс), овуляция у кроликов и спер- 
матогенез у лягушек-самцов и овуляция у лягушек-самок. Во второй группе 
измеряется вес матки у крыс, исследуют влагалищный мазок у инфантиль- 
ных крыс или у крыс с авитаминозом В. Некоторые авторы рекомендуют 
измерять вес семенных пузырьков или предстательной железы (Лорен, 1952). 

Наиболее надежным и пригодным для клинического применения явля- 
ется способ Алберта (1948), представляющий собой не что иное, как моди- 
фикацию пробы с гипермией яичника, предложенной для диагностики бере- 
менности Цондеком и его сотрудниками (1945, 1947). Способ отличается 
чувствительностью и быстротой, т.к. результаты получаются уже через 
4 часа. К сожалению, различные штаммы крыс обнаруживают неодинаковую 
чувствительность, и поэтому не все лаборатории могли применить этот способ 
для количественного определения гормона. 

Измерение увеличения веса предстательной железы у половонезрелых 
крыс (Лорен, 1952) является точным и чувствительным способом определе- 
ния хориогонадотропина в крови, моче и плаценте. Большим преимуществом 
пробы является то, что содержание эстрина в моче у беременных не влияет 
на результат определения, что позволяет проделать пробу с нативной мочой. 

В диагностике беременности вполне оправдали себя различные качествен- 
ные реакции на беременность. Из них наиболее достоверной следует считать 
реакцию Ашхейм—Цондека (Цондек, 1928; Ашхейм, 1929). Реакция тогда 
считается положительной, когда на увеличенных в объеме яичниках обнару- 
живаются геморрагические фолликулы («кровяная точка») и желтые тела 
(РПДГ-—И и 111). РПДГ-— считается нехарактерной для беременности. 
Возможность получения ошибочных результатов при реакции Ашхеймы— 
Цондека равняется 2—3%. Приблизительно в этих же пределах колеблется 
возможность получения неправильных результатов при реакции на бере- 
менность по Фридману (1929а, Ь, 1930, 1932). Эта реакция основывается на 
способности хориогонадотропина вызвать овуляцию зрелых фолликулов 
яичника у половозрелых кроликов. В Америке Вейсман и сотр. (1942) при 
реакции на беременность в качестве подопытного животного применяют 

южноафриканскую лягушку (Жепориз 1аеу15). Эта реакция основывается на 
том, что половозрелый Хепориз под влиянием хориогонадотропина человека 
выбрасывает яйца в яйцевод через несколько часов после инъекции. Этот 
способ обладает 99%-ой точностью, но недостатком его является то,что живот- 
ные продаются по высоким ценам. Лягушки-самцы выделяют сперматозоиды 
под влиянием мочи беременных (Роббинс и сотр., 1947). Чтобы уменьшить 
денежные расходы, исследователи стали пользоваться отечественными ви- 
дами лягушек, как Галли-Майнини (1948) различными видами ВафгасНа, 
Роббинс и его сотр. (1948) Капа реп и у нас в Венгрии Бах и сотр. 
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40) воспользовались видом Капа езсшета и разработали вполне УДовлет и о 
(1949) во р 
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| те способы. р 

ворительны при токсикозах беременности и кровь и моча содержат бо» Е Я 

Так ка е иогонадотропина, желательно было бы определить с помо ыы у 

АНЯ —_ методов содержание хориогонадотропина кро ы ли до 
р и заранее можно было бы осведомиться об угрожающей опасности к КО 

я азникновения токсикоза беременности. По прежним данным в Крови и мочь рой рати 

беременных содержится 40000 К. Е//литр хориогонадотропина и 
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1935). Эта величина уже через 48—96 часов после родов нормализуется’ ‚. а 














[0 
Если выделение хориогонадотропина и дальше остается на таком ВЫСОКО ‚ Ну г 
уровне, то это значит, что на стенке матки остались части хориона, И лоси ум 
В настоящее время мы уже располагаем более точными данными отНо- Вто ре 
сительно содержания хориогонадотропина в сыворотке и моче. При опреде. пани = 
лении концентрации хориогонадотропина путем измерения веса предстатель,. и опр и 
ной железы в первой трети беременности его выделение оказалось равным от | и алкото 
20000 до 50 000 международных единиц. Концентрация в сыворотке равна и. кажд 
20 000—50 000 международным единицам/литр. В средней и последней трети и лил про 
беременности концентрация хориогонадотропина равняется 4000—11 000 щий ен 
международным единицам. паделение про 
М.Е). Зи и 
Лютеотропный гормон, или пролактин (ЛТГ) ческое значени 
Нам известны различные действия лютеотропного гормона: у млекопита- к. к. 
ющих он участвует в развитии грудной железы и выделении молока (лакто- ( уд 
генез), в поддержании и пробуждении деятельности желтого тела (лютео- рое оказалось 
тропное действие). У голубей он вызывает увеличение зобной железы и сти- 
мулирует работу ее (пролактин). После того как с помощью электрофореза ЗНиение с 
удалось получить вещество, являющееся гомогенным протеином (Лайонс, 
1937) и носителем этих трех функций, стали предполагать, что все эти функ- По ВЛИЯН 
ции связаны с одним и тем же веществом. В опытах с препаратами, проявляю- о абатыванот 
щими пролактиноподобное действие, оказалось, что препараты были загряз- И ОеДинани 
нены пролактином. Далее, было доказано, что препараты, содержащие че лия ие 
АКТГ и пролактин, обнаруживают лактогенное действие благодаря содер- оу вл 
жанию пролактина (Эванс и сотр., 1938). ть Е 
Вышеупомянутые действия могут быть использованы с целью выявления ест С 
лютеотропного гормона. Чаще всего применяется проба с зобом голубей, ких в. 
при которой введение материала, содержащего пролактин, вызывает гипер- ные О 
трофию зобного мешка и образование «зобного молока» у голубей (Ридл, "ол, о 
1935). Местное введение инъекций кажется более эффективным, чем интра- Ч ру 
перитонеальное введение. Измеряется изменение веса зобной железы. ов, 
Провокация лактации У кроликов с мнимой беременностью и у кастриро- 
ванных крыс, получавших фолликулярный гормон и прогестерон, после кас- 
трации тоже применяется для определения пролактина. . | 
Дрезел (1935) и другие наблюдали, что пролактин временно прекращает ом 
течку у мышей и крыс. После нескольких недель наблюдения они избрали Ч м 
животных с 4—5-дневным циклом течки, у которых время наступления о В 
течки можно было установить с 95% точностью. Если животным через „М 


= ® 
сутки после начала течки впрыскивать мочу, содержащую пролактин в срав и 


Вы 

г й цикл м Х 

нительно большой концентрации, то у этих животных четырехдневный = а, 

Удлиняется на один день. Если впрыскивание животным производится в А й 
м 
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ние двух дней, то удлиняется на два дня, и так далее. Если исследуемый 
материал содержит лишь небольшие количества лютеотропного гормона, то 
изменения цикла не наступает. Таким путем можно отыскать то наименьшее 
количество гормона, которое окажется эффективным. 

Одна международная единица соответствует 0,1 мг международного 
стандарта. > 

Так как лютеотропный гормон принимает участие в образовании про- 
гестерона, можно было бы ожидать, что определение прогестерона имеет 
значение в диагностике расстройств менструального цикла, связанных с нару- 
шением образования прогестерона. В настоящее время не всегда еще мы 
пользуемся различными способами определения лютеотропного гормона 
в диагностике, так же как и не всегда извлекаем пользу от возможности 
лечебного применения препаратов пролактина. 

Незначительное содержание пролактина в жидкостях тела весьма затруд- 
няет его определение с диагностической целью. Сегалоффу (1935) удалось 
путем алкогольного осаждения, последующего диализа и вновь приме- 
ненного осаждения получить пролактин в такой концентрации, которая 
позволила проделать лабораторный анализ. Ему удалось доказать, что 
у женщин с нормальной менструацией во второй половине цикла суточное 
выделение пролактина возрастает от 0 до 25—180 международных единиц 
(М. Е.). Эти исследования имеют в настоящее время пока только теорети- 
ческое значение, ибо Сегалофф был первым, доказавшим лютеотропное дей- 
ствие пролактина не только у грызунов, но и у человека. Впервые Хедфилду 
(1957) удалось определить содержание пролактина в моче у женщин, кото- 
рое оказалось равным 0,01—0,25 М. Е. 


Значение стероидных гормонов гонад в невроэндокринной диагностике 


Под влиянием воздействия гонадотропных гормонов гипофиза яичники 
вырабатывают фолликулярный гормон и прогестерон, яички — тестостерон. 
Эти соединения, имеющие сравнительно простое стерановое кольцо, проявляют 
свое влияние на различные органы, в первую очередь на матку, слизистую 
оболочку влагалища, предстательную железу и семенные пузырьки. Эти 
действия находятся в основе различных биологических, качественных и полу- 
количественных способов определения. Так как речь здесь идет о кристалли- 
ческих, в большинстве случаев химически синтетизированных соединениях, 
данные их определения выражаются в международных единицах. Часть 
Е гормонов определяется с помощью количественных химических 
способов. 


Фолликулярный гормон 


Нам известны несколько стероидных гормонов эстрогенного действия 
среди которых эстрадиол поистине считается собственным гормоном Граа- 
фовых фолликулов. Под его влиянием у грызунов наступает течка в сопро- 
вождении хорошо известной микроскопической картины влагалищного 
отделяемого. На этом основывается биологическая проба Эллен—Дуази (1923) 

ещества, вызывающие рост влагалищного эпителия у кастрированны ; 
грызунов, называются эстрогенными веществами. Не все эстрогены, о Сы 
Являются стероидами. о ащеаыы 
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с ействие эстрогенов направлено на матку. Одноврененн, 

Главнейшее д кцией у грызунов возникают глубокие изменения со ет 
С орет ; о влагалищных изменений является следующей: п 
роны матки. т наблюдается преобразование влагалищного Эпители 
гы р мышей или крыс в течение 2—3 дней. Типы клеток, Ветрь 
р 1 влагалищном мазке, указывают на степень роста влагалищног 
эпителия. Во влагалищном мазке кастрированных животных обнаружи. 
вается большое количество лейкоцитов, исчезающих под влиянием эстро. 
генов, и встречаются ороговевшие эпителиальные клетки, отражающие мак. 
симальную степень развития влагалищного эпителия — течку. Параллельно 
с этими явлениями наблюдаются характерные изменения и со.стороны эндо- 
метрия: на гистологической картине наблюдается деление клеток и проли- 
ферация эпителия. Серозное отделяемое расширяет маточные рога, которые 
в результате этого становятся прозрачными. 

Нам известно несколько вариантов пробы Эллен—Дуази (Кант и Дуази 
1928; Лакер, 1935; Лайонс и сотр., 1936; Матер, 1942; Пагсли и сотр., 1943; 
Куртис и сотр., 1944; Тейер, 1944). Эти пробы отличаются друг от друга 
видом животных и способом введения исследуемого материала. Под влия- 
нием введения достаточного количества эстрогена течка (получившая отра- 
жение в ороговении клеток влагалища) осуществляется за 2—21/, дня. Наи- 
меньшее количество исследуемого материала, способное вызывать течку, 
сравнивается со стандартом. 

Под крысиной единицей (К. Е.) мы понимаем то наименьшее количество 
гормона, которое вызывает течку, т.е. ороговение влагалищного эпителия 
у кастрированных крыс-самок (Кант и сотр., 1928). Более надежным счи- 
тают способ для сравнения эффективности действия, при котором резуль- 
таты биологической пробы сопоставляются с результатом (= эффектом) 
Эстрогенного вещества, точно определенного состава. Таким соединением 
является эстрон. Одна международная единица эстрона равна эстроген- 
ным эффектам 0,1 у его. Она равняется 1/3—1/10 К.Е. (ненадежные цифро- 
вые соотношения). | мг кристаллического эстрона соответствует, по край- 
ней мере, 3000 К.Е. по Дуази. Другое эстрогенное вещество, получившее 
более широкое лечебное применение, называется эстрадиолбензоатом. Меж- 
дународная единица (1. В. 0.) препарата соответствует специфическому дей- 
ствию, вызывающему течку 0,1 у международного стандарта эстрадиолбен- 
зоата (дигидроксиэстратриен). Для этой пробы крысы в четыре раза чувстви- 
тельнее, чем мыши. 

Быстрое количественное определение эстрина было предложено Аству- 
дом (1938). По этому способу, все количество исследуемого материала вво- 
дится в одной инъекции 21—23-дневным крысам, через б часов после чего 
измеряют общий вес маток всех животных. Результаты получаются на осно- 
вании сравнения со стандартом. 

Способы, применяемые в качестве тест-объекта, явление открывания 
матки, имеют то преимущество, что при этом животные не погибают (Харт- 
ман и сотр., 1946; Лойд и сотр., 1946). 

м ны (1928) основывается на том, что при нормальном содержа- 
Увеличивается количество слизи шейки и слизь разжижается. 
ть движущиеся сперматозоиды в эндоцервикальном ео» 
о Аехиления можно только в этой стадии цикла. Эта проба имее 
ри диагностике стерильности. 
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Рис. 46. Клетки различных слоев влагалищного эпителия во влагалищном мазке 
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Рис. 47. Э 
` ЭСтрогенное влияние различной степени выраженности во влагалищном 
мазке (по методике Папаниколау) 
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Изменения слизистой оболочки матки и влагалищного эпителия строго 
следуют за изменениями уровня эстрогенов у людей. Под влиянием эстроге- 
нов возникает т.н. пролиферативная стадия слизистой оболочки матки. 
Непосредственное изучение этих изменений будет изложено в главе эндо- 
кринных биоптических исследований. Наряду с изменениями со стороны 
матки, сопутствующими колебаниям уровня эстрогенов крови, наблюдаются 
изменения и со стороны влагалищного эпителия. Цитологическая картина 
влагалищного отделяемого отражает эти изменения, что позволяет провести 
определение содержания эстрина в крови у женщин простым способом 
(Папаниколау, 1933; Траут и сотр., 1936; Гейст и сотр., 1939; Шорр, 1941; 
Мек, 1943; Браун и сотр., 1949; Артнер и сотр., 1953). 

Клетки, наблюдаемые во влагалищном мазке, являются эпителиальными 
клетками влагалища и влагалищной части шейки матки. Стенка влагалища 
покрывается несколькими слоями плоского эпителия. Папаниколау разли- 
чает два типа плоского эпителия стенки влагалища: кератинизированный, 
свободный от гликогена и корнифицированный (ороговевший) гликогено- 
содержащий тип. Влагалищный эпителий состоит из пяти слоев, перечислен- 
ных в нижеследующем порядке, идя от более глубокорасположенных в на- 
правлении к поверхности (рис. 46): 1. Базальная зона, состоящая из одного 
ряда кубических или цилиндрических клеток с большими ядрами. 2. Пара- 
базальная зона, состоящая из нескольких рядов полигональных клеток 
с большими ядрами, связанных между собой межклеточными мостиками. 
3. Межуточная зона, состоящая из нескольких рядов уплощенных ладьевид- 
ных клеток с большими ядрами, связанными между собой межклеточными 
мостиками, содержащих в своем составе много гликогена (1, 2 и 3-й слои, 
вместе взятые, называются базальным слоем). 4. Клетки интраэпителиальной 
или ороговевшей зоны являются плоскими, ацидофильными, с небольшими 
пикнотическими ядрами. Этот слой не всегда обнаруживается. 5. Корнифи- 
кационная зона состоит из нескольких рядов плоских клеток с маленькими 
пикнотическими ядрами. Клетки эти в основном являются ороговевшими 
и ацидофильными клетками. 4-я и 5-я зона, вместе взятые, называются 
поверхностным слоем. Циклические изменения происходят в основном в 
этом слое. 

Отложение гликогена и ороговение являются двумя основными проявле- 
ниями деятельности влагалищного эпителия. 

Циклические изменения со стороны влагалищного эпителия у женщин 
обнаруживаются труднее, чем у грызунов. Во время течки у грызунов 
наблюдается отторжение влагалищного эпителия за исключением базальной 
зоны. Следуя порядку отторжения, характерные клетки отдельных слоев 
одни за другими появляются во влагалищном отделяемом. Меньше выражены 
у людей рост, ороговение и отторжение влагалищного эпителия. Кроме этого 
экзогенные факторы могут сильно изменить картину (впрыскивания, лекар- 


ственные вещества, бели и т. п.). 
В фолликулярной стадии картина влагалищного эпителия характеризу- 


ется пролиферацией и ростом клеток, и поэтому влагалищный эпителий в этой 
стадии является наиболее толстым. Такие изменения больше всего выра- 
жены со стороны базальной зоны. Ранняя фаза фолликулярной стадии харак- 
теризуется пролиферацией, поздняя фаза — ростом клеток. В то же время 
увеличивается содержание гликогена в клетках. Поверхностный слой утол- 
щается, и клетки обнаруживают признаки ороговения. Поверхностные, оро- 
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бенно сильно выражено в фолликуля 
не собирающиеся в группы, дают самую характьт. 

= стадии. Во время овуляции прекращается пролифери. 
ы и. : живают признаки регрессии. Клетки поверхностноги 
то Нар людается их отторжение в виде связанных между 


о 0с0 
е клетки отторгаются, чт 


и 
ба г клетки, 


ной стадии. Эти 


азк 
ную черту м 
я и они 


ЦИЯ клеток 
слоя утолщаются, 


собой групп. 


п исследования влагалищного отделяемого мы получаем до извест. 
утем 1 


ня эстрогенов у ис 

7 и точные сведения относительно уров - ме 
Ной Степени вании этих наблюдений мы можем установить четыре 
мой женщины. 78 Е. Гей С 1939): 

. ейст и Салмон, 

: эстрогенного действия ( Е 

и выраженное эстрогенное действие. На влагалищном мазке 
видны большей частью ацидофильные клетки поверхностного слоя, наблю- 
дается ороговение. Отмечается лейкопения. Такой тип действия в норме 
встречается в конце фолликулярной стадии и в начале лютеальной стадии. 

2. Средне выраженное эстрогенное действие. При этом тоже наблюда- 
ются большей частью поверхностные клетки, но ацидофильные, ороговев- 
шие клетки уже уступают место базофильным клеткам. Ядра главным обра- 
зом пикнотические. Такая картина встречается в середине фолликулярной 
стадии (т. е. когда выработка эстрина еще не достигла должного уро- 
вня). 

3. Слабо выраженное эстрогенное действие. Поверхностные клетки встре- 
чаются в ничтожном количестве. В основном наблюдаются ладьевидные, 
базофильные клетки межуточной зоны с пузыреобразным или веретенообраз- 
ным ядром. Такая картина наблюдается при ранней менопаузе и во время 
беременности. При беременности высокий уровень фолликулярного гор- 
мона обуславливается прогестероном. 

4. Отсутствие эстрогенного действия. Отсутствуют поверхностные 
клетки, клетки межуточного слоя встречаются лишь в ничтожном коли- 
честве и преобладают главным образом базофильные клетки. Такая картина 
встречается при позднем климактерическом. периоде (рис. 47). 

Оценка влагалищного мазка требует большого опыта. Этот способ тем 
ы ЕВ заслуживает внимания, т. к. результаты, полученные с его помощью, 
ОИ Е ее нужды. Способ оказывает большую 

д ке и оолегчает оценку гормональной терапии. Этот спо- 


соб является дешевым, быстрым и не 

сопровождаетс р 
больных (как, например, биопсии). р о Ритностями л 
Е В о отделяемого шейки матки обнаруживает явление 
.н. . Сдавливая отделяемое ме р 
ками, мы после высушивания пол Ем пластик 


й чаем в о. 
эстрогенного действия этот о, етвистый рисунок. При отсутствии 
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азрабатывать более чувствительный химический метод определения эстро- 
м С помощью применения физико-химических способов (колонной хро- 
матографии) стало возможным разъединение и определение разъединенных 
эстрогенных веществ мочи (Браун, 1955, 1956; Лорен, 1959; Шаш, 1959). 
Широкое клиническое применение этих способов ныне еще встречает техни- 
ческие затруднения. ь 

Нижеприведенная таблица показывает данные нормальной секреции 
эстрогенов по исследованиям Марриен (1947). Определения были сделаны 
по методике Брауна. 











ТАБЛИЦА УП 
Эстрадиол-| Э Эстрол 
Т1-бета | Ач | 924 ч 
иг/24 ч 
у женщин . 
а) при максимуме овуляции менструального цикла .. 4—14 11—30 | 11—55 
6) при максимуме лютеальной фазы менструального цикла 3—9 10—20 8—72 
в) в постменопаузе” . че чненнень 0—3,9 | 0,8—7;1 | 0,6—8,6 
у мужчин тт ь с, 0—6,3 3—8,2 | 0,8—11,0 











Содержание эстрогена в моче и крови в физиологических условиях 


В детском возрасте, т.е. при отсутствии зрелых фолликулов, лишь 
небольшое количество эстрина, происходящего — по всей вероятности — из 
яичников, коры надпочечников и пищи, обнаруживается в моче. Выделение 
эстрогена увеличивается в возрасте от 8 до 11 лет и за несколько месяцев 
до появления первых месячных обнаруживает циклические колебания. 
Начиная с момента появления менструаций, выделение эстрина характери- 
зуется цикличностью и находится в тесном взаимоотношении с циклическими 
изменениями гонадотропной функции передней доли гипофиза. 

Выделение эстрогенов за время нормального периода дважды достигает 
максимума: первый максимум совпадает во времени с овуляцией, т. е. 
обнаруживается ‘на 14 день от начала месячных. Второй максимум наблю- 
дается между 21—23 днями. По данным Франка (1935), выделение на 14 день 
равняется приблизительно 200 и на 21 день — 450 М. Е. Здоровая жен- 
щина за время нормального цикла выделяет около 1500 М.Е. (рис. 45). 
Эти данные признаются далеко не всеми. Так, например, в монографии 
Харкстала и сотр. (1953) приводится кривая выделения эстрогена с двумя 
одинаковыми по величине максимумами. Беклер (1944) обнаружил, что во 
время второго максимума выделение равняется 200—400 международным 
единицам. 

По данным Смита (1950), яичники здоровой зрелой женщины за сутки 
вырабатывают 0,1—0,8 мг альфа-эстрадиола. Среднее суточное выделени 
равняется от 0,25 до 0,35 мг. Выделение является наиболее сильным в пе : 
от 10 до 22 дня цикла и наиболее слабым в начале и конце цикла. риод 
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срови подтве 
Данные относительно уровня эстрогенов крови подтверждают, что Уро- 
вень эстрогенов постепенно повышается во второй половине цикл 


аи имеет 


один максимум перед менструацией. По данным Зибке (1930), он Равен при. 


200 М. Е. 
Ш эстрогенов крови остается без изменения до 8- 
мальной беременности. После этого уровень эстрогенов повышается се 5 
М. Е./литр до 50 М. Е./литр и остается на этом уровне до наступления 
родов, когда уровень внезапно падает до нормальных величин. Цондек (1935 
считает, что уровень эстрогенов крови при беременности гораздо больше 
этого и равняется приблизительно 200—300 М. Е//литр на 4-ом месяце 
и 800—1000 М. Е./литр в конце беременности. Выделение эстрог 


ой недели Нор- 


‚ так и после менопаузы уровень эстрогенов обнаружи- 
вает циклические колебания. Уровень обычно не достигает 50 М.-Е. (Симонне 
и сотр., 1943). 

В крови здоровых мужчин также можно обна 


ружить эстрогенные веще- 
ства (Дорн, 1927; Франк и сотр., 1928) 


Гормон желтого тела 


дотворенной яйцеклетки или, при отсутствии оплодотворения, к отторжению 
слизистой оболочки (Хисду и сотр., 1930; Смит и сотр., 1932; Корнер, 1935). 


го на слизистую оболочку матки, прогестерон 


2. Другое воздействие прогестерона направлено на яйцеклетку: он спо- 


собствует прикреплению оплодотворенной яйцеклетки к эндометрию и под- 
держивает дальнейшее существование яйцеклетки. Большие дозы прогесте- 
рона удлиняют время беременности. 


3. Прогестерон тормозит работу яичника. Во время функционирования 


желтого тела не развиваются Граафовы фолликулы и не наступает овуляция 
(Беклер, 1944). 


. Прогестерон усиливает рост альвеол грудной железы. Некоторые 
метаболиты играют роль в синтезе кортикоидов. 

Для обнаружения прогестерона были разработаны различные биологи- 
ческие пробы, основанные на вышеперечисленных свойствах гормона. Эти 
способы, однако, непригодны в диагностике. Известно, что прогестерон 
выводится с мочой в виде биологически неактивного продукта обмена 
веществ прегнандиола, связанного с глюкуроновой кислотой. Для изоляции 
прегнандиол-глюкуроната мы располагаем различными сложными | ^^ 
бами. Определение производится или гравиметрическим (Веннинг, 1938), 
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или колориметрическим (Джейл, 1946) путем. Выделение прегнандиола, веро- 
ятно, не соответствует полностью всему количеству желтого тела, но кажется 
хорошо отражает степень выработки прогестерона. 

Определение содержания прогестерона в экстрактах желтого тела или 
в препаратах производится с научной целью при помощи пробы Корнер— 
Эллена (1929). Сущность пробы сводится к тому, что у кроликов после копу- 
ляции и последующей кастрации изучается слизистая оболочка матки после 
введения исследуемого материла в течение 5 дней. Одна единица Корнер— 
Эллена соответствует тому наименьшему количеству, которое, будучи раз- 
деленным на 5 равных суточных доз, вызывает изменения матки на 6-ой день, 
совпадающие с изменениями 8-го дня нормальной беременности. Клоберг 
(1930) работает с половонезрелыми кроликами, которым до пятидневного 
введения прогестерона назначался еще эстрин. Одна единица Клоберга = 
1/2—1/5 единице Корнер—Эллена. Одна международная единица = 1 мг 
прогестерона = | единице Корнер—Эллена. 

Кнаус (1930) разработал способ, основанный на том, что прогестерон при 
ранней или мнимой беременности препятствует ш УЙго сокращениям 
матки, возникающим под влиянием питуитрина. 

Из многих различных способов мы отметим еще способ Хукера и сотр. 
(1947). По этому способу, исследуемое вещество вводится местно в просвет 


изолированного сегмента матки. Способ позволяет обнаружить 0,33 у/мл. 
прогестерона. 


Содержание прогестерона (прегнаидиола) в моче здоровых женщин 


Попытки обнаружить прогестерон в крови до сего времени не увенча- 
лись успехом. Имеются единичные указания в литературе, но вэтих попытках 
были применены ненадежные технические определения (Хисоу, 1929; Келли 
и сотр., 1930). .. 

20 литров мочи, собранной за пятидневный период перед менструацией 
У женщины с нормальным циклом, содержит одну кроличью единицу про- 
гестина. Обнаружить прогестин в остальных периодах цикла не удалось. 

При помощи гравиметрического способа Веннинга (1938) получается 
следующая кривая прегнандиола за период нормального цикла: суточное 
выделение прегнандиола между 18 и 24 днями равняется 2 мг. Усиленное 
выделение начинается уже во время овуляции и образования желтого тела 
и постепенно, через 4—5 дней, оно достигает 1,5—2 мг. В день перед мен- 
струацией в моче не обнаруживается прегнандиол. Колориметрический 
способ определения дает содержание, равное в норме 4—10 мг/24 часа. 

Литературные данные относительно содержания прегнандиола во время 
беременности суммируются в следующем: выделение прегнандиола обнару- 
живает циклическое колебание в первые месяцы беременности. Выделение 
прегнандиола начинает усиливаться после 5-го месяца беременности и снова 
уменьшается при родах. По данным работ Бахмана (1941), Смита и сотр. 
(1941), Хеккля (1942), Лайона (1946), Беклэра (1949) и Рака (1949), выделение 
прегнандиола увеличивается уже с первых недель беременности и коле- 
блется от 8 до 12 мг ежедневно. 

Выделение прегнандиола прекращается после менопаузы. 

Прегнандиол в моче кастрированных лиц происходит от гормонов коры 
надпочечников. 
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| Гормоны яичка 


Яичко одновременно является и цитогенной, и эндокринной же 
Цитогенная функция, т.е. сперматогенез находится в связи с Выработкой 
фолликулостимулирующего гормона передней долей гипофиза. Под ВЛИЯ- 
нием лютеотропного гормона интерстициальные клетки (клетки Лейдига 
являющиеся несомненно эндокринной частью яичка, вырабатывают андро. 
генный гормон яичка, т.н. тестостерон. Тестостерон воздействует на раз- 
витие различных придаточных половых желез и наружных половых органов 
а также обеспечивает развитие вторичных половых признаков. Таким обра. 
зом, от достаточной выработки тестостерона зависит величина и деятельность 
придатка яичка, предстательной железы, семенных пузырьков, величина 
мужского полового члена, мужской тембр голоса, развитие усов и бороды, 
мужской тип лобка и вообще более развитая волосатость. От тестостерона 
зависит красочное оперение птиц, гребень петуха, красочная «свадебная 
одежда» рыб и цветная сексуальная кожа самцов павиана. Помимо маску- 
линизирующего влияния, тестостерон действует еще и на обмен веществ. 

Он вызывает задержку азота, калия, фосфора, натрия и хлора в организме. 
Маскулинизирующий эффект тестостерона лежит в основе многих биологи- 
ческих тестов. 

Получить тестостерон удалось только из ткани яичка, поэтому он вправе 
считается истинным гормоном яичка. Из мочи удалось изолировать в хими- 
чески чистом виде два андрогенных стероида: андростерон и дегидроандро- 
стерон. Андрогенный эффект у последнего меньше, чем у тестостерона. 

В настоящее время вопрос о том, имеются ли в яичке один или несколько 
гормонов, остается еще открытым. Существование системы ФСГ —> созревшие 
‘фолликулы — эстрин, т.е. ЛГ -> желтое тело — прогестерон у женщин, 
считается в настоящее время доказанным. У мужчин нам известна только ] 
система ЛГ —> клетки Лейдига —> тестостерон, в то время как отсутствуют 
доказательства в пользу существования «собственного» периферического гор- 


леЗой, 











мона системы ФСГ —> зародышевого эпителия (эпителия семенных канальцев). Ч Зре 
По данным последних лет, сертолиевые клетки семенных канальцев выра- т ет 
батывают гормон, т. н. ингибин, стимулирующий секрецию гормона, стиму- т Ра В 
лирующего интерстициальные клетки и лютеотропного гормона и тормозя- г. Х о 
щего секрецию фолликулостимулирующего гормона, т. е. гаметокинети- Ват, 
ческого гормона (Хеллер и сотр., 1948; Хауард и сотр., 1950). Некоторые о ель - 
авторы придерживаются того взгляда, что другой гормон яичка является . ие те 
эстрогенным веществом (Бертронг и сотр., 1949). ь. к о ое 
С целью исследования экстрактов мочи, обладающих андрогенным дей- к Пк Чем 
ствием, чаще всего применяется т. н. проба с гребнем каплунов, предложенная м 1 
Галлагером и Кохом (1929), и проба, основанная на измерении увеличения м 
веса предстательной железы и семенных пузырьков, предложенная Кали} м ор 
и сотр. (1935), Кохом (1937) и другими. ана 
Сущность пробы с гребнем каплунов состоит в том, что экстрагируется а а 
собранная в течение 48 часов моча и экстракт вводится ежедневно через м и Пр 
пять дней в грудную мышцу каплуна. Определяют рост гребня р м к. В 
длины и высоты в мм). Одна каплунная единица равняется тому М м т И 
Экстракта мочи, которое при введении через пять дней вызывает 5 |. ма ыы 
роста у 50% каплунов. Одна международная единица равна андрогенном у и К | 
действию 100 у (0,1 мг) чистого андростерона. Это приблизительно с00 М 
ЧК 
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ветствует одной каплунной единице. Одна международная каплунная 
единица равна андрогенному действию 200 у кристаллического андро- 
стерона. 

Проба с гребнем каплунов производится путем втирания экстракта мочи 
в гребень каплуна (Дессау, 1936; Дорфманн, 1948). Способ упрощается при- 
менением в качестве подопытного животного трехдневного цыпленка любого 
пола (Ракофф и сотр., 1944). 

Некоторые авторы предпочитают каплунной пробе биологическую пробу, 
основанную на измерении веса и гистохимическом изучении семенных 


пузырьков и предстательной железы у взрослых, инфантильных или кастри- 
рованных крыс или мышей. 


Содержание гормонов яичка в моче здорового человека 


Биологические пробы дают разноречивые количественные результаты. 
В отношении крови мы имеем недостоверные результаты, вероятно потому, 
что концентрация тестостерона в крови очень незначительна. Это предполо- 
жение основывается на следующих данных литературы: для того, чтобы 
предстательная железа и семенные пузырьки у зрелых кастрированных 
крыс находились в состоянии нормальной секреции, требуется экстракт либо 
из 300 г свежих бычьих яичек, либо из 500 мл человеческой мочи. 

Ежедневно выделяется около 5 мг андростерона у мужчин и у женщин. 
Андрогенная активность этого соединения равняется приблизительно 0,1-ой 
активности тестостерона. 


Диагностическое значение лабораторных исследований 
гонадотропной-эстринной системы 


С точки зрения диагностики расстройств женского цикла большое зна- 
чение имеет определение содержания фолликулостимулирующего гормона 
и эстрина в моче (слово ‹эстрин» применяется как обобщающее понятие раз- 
личных эстрогенных веществ организма). С этой целью мы вполне можем 
довольствоваться полуколичественными способами определения. Известно, 
что выделение этих гормонов во время женского цикла обнаруживает пери- 
одические колебания. Именно поэтому одно определение уровня гормонов 
еще ни о чем не говорит (рис. 45). Кривая ясно показывает, что высокие 
или низкие показатели в определенном промежутке времени не говорят 
© наличии гипо- или гиперфункции. 

Если определения уровня эстрина, произведенные в различные фазы 
цикла, указывают на гипоэстринизм, этого еще мало. Один лечебный подход 
у нас будет при гипоэстринизме в результате первичной овариальной гипо- 
функции и совершенно другой — если гипоэстринизм возник на почве гипо- 
функции гипофиза. Тот факт, что первичная овариальная гипофункция 
является сильным раздражителем образования фолликулостимулирующего 
гормона в нормально функционирующей передней доле гипофиза, позволяет 
дифференцировать два типа гипоэстринизма, связанных с различными уров- 
нями эндокринной системы. На этом основывается правило, что нельзя про- 
вести определение уровня эстрина, не определяя ии Фолликулостиму- 
лирующего гормона, и еще одно важное правило: определение концентрации 
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енструальным циклом долисно совершаться по Край. 
ней мере два или три раза за весь период цикла. Между двумя опреде НИЯ 
должна протекать неделя. 


гормона у женщин сл 








ТАБЛИЦА УП! 











7-ой день | 14-ый день 24-ый день 
эстрин М. Е... ой 0— ниже 20 50—300 20—50 
ФСГ. а 0— ниже 10 100—120 не 
| патологическое измеримый 


Из таблицы ясно видно, что данные определения, произведенного на 7-ой 
день, мало о чем говорят. Во всяком случае на основе определения в этот 
день нельзя поставить диагноз гипогонадизма. Данные определения на 
14-ый день дают одинаково высокие показатели в норме, и концентрация как 
эстрина, так и фолликулостимулирующего гормона резко повышается. Опре- 
деление, сделанное во время овуляции, наоборот, не позволяет поставить 
диагноз гипергонадизма. Если уровень эстрина на 24-ый день будет около 
100 М.Е., с уверенностью можно сказать, что у больной имеется гипер- 
эстринизм. 

Секреция гормонов в отдельные периоды нормального цикла достигает 
такой степени, что позволяет определить фолликулярный гормон в течение 
всего цикла, а фолликулостимулирующий гормон — только в один-два дня 
‘до или после овуляции. Таким образом, у нормально менструирующей жен- 
щины, по всей вероятности, получаются следующие данные: 

1. В моче содержится эстрин, но не содержится ФСГ. Это значит, что 
состояние равновесия ФСГ—эстрина нормальное (Чиллаг, 1954). 

Кромеэтого — по мнению Чиллага —могут быть еще следующие вариации: 

. В моче не содержится ни Ффолликулярный гормон, ни ФСГ. Как видно 
из таблицы, такая вариация — в начале цикла — соответствует нормальному 
гормональному равновесию. Если во время цикла такой результат повторя- 
ется, то с большей долей вероятности можно поставить диагноз гипофизар- 
ного гипооваризма. 

В моче нет эстрина, но содержится ФСГ. Этот вариант говорит 
в пользу овариальной гипофункции. Такое состояние возникает на почве 
разрушения функционирующей паренхимы яичников вследствие воспале- 
ния или воздействия рентгеновскими лучами и, далее, у кастрированной 
женщины или в состоянии физиологической кастрации, т. е. в климактери- 
ческом периоде. Значение такого результата определения особенно возра- 
иза выявляется повышенное содержание 
сли содержание фолликулостимулирую- 
“.› 910 считается всегда патологическим, за 


Ффолликулярный и гонадотропный гормон. Такое 

людается при овуляции и в первые дни менструации. 

ом р и таблицы, все же имеется количественная разница между этими 

пы ояниями. Именно поэтому нельзя довольствоваться одним опре- 
И желательно повторить анализы через неделю. 


204 








Е 


5. Если моча содержсит болышое количество фолликулярно?о а 
и только незначительное количество ФСГ, возникает подозрение относител 2% 
возможности гиперэстринизма. Такое явление наблюдается в случае м 
храняющегося фолликула (гландулярно-кистозной аплазии), ке ды : 
кулиновой стадии преклимакса с опухолей с эндокринной функцией, В 
числе в случае карцином и опухолей гранулезной клетки. 


А) 
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Рис. 48. Дифференцировка аменоррей на основании содержания эстрогенов крови и 
мочи (по Франку) 


Кривая над нулевой линией изображает содержание эстрогенов в крови, столбики под нулевой линией 
изображают выделение эстрогенов. А) Нормальный цикл; циклические ‘изменения со стороны эстро- 
генов крови и мочи. Б) Аменоррея с «подпороговым циклом». И здесь наблюдаются циклические изме- 
нения, но содержание эстрогенов в крови и их выделение с мочой незначительны. В) Аменоррея с низким 
уровнем эстрогенов крови, без циклических изменений. Выделение эстрогенов совершается цикли- 
чески, но абсолютная величина их содержания мала. Г) Ациклическая аменоррея. Нет циклических 
изменений со стороны эстрогенов крови и мочи. Незначительные абсолютные величины 


6. Если в моче одновременно содержится большое количество фоллику, ляр- 
ного гормона и ФСГ, то в норме это соответствует овуляции. Большое содер- 
жание фолликулярного гормона и фолликулостимулирующего гормона вне 
периода овуляции указывает на гиперфункцию базофильных клеток перед- 
ней доли гипофиза (болезнь Кушинга) или на беременность. Эти две возмож- 
ности дифференцируются следующим образом: в первом случае наблюдается 
реакция, соответственно содержанию фолликулостимулирующего гормона, 
заканчиваясь почти полным созреванием фолликулов (РПДГ—1), а во втором 
— наблюдается образование желтого тела и точечных кровоизлияний 
(РПДГ — И, Ш). 
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Вышеизложенные обобщения дают большей, асю Удовлетворительные 
сведения относительно гормонального расстройства менструального цикла. 
Так как различные по своему происхождению расстройства менструального 
цикла дают сходную клиническую картину, нельзя их дифференцировать 
друг от друга без соответствующего гормонального анализа. Аменорреи 
могут возникнуть как на гипогормональной, так и на гипергормональной 
почве. При недостаточной секреции фолликулостимулирующего гормона не 
наступает созревание фолликулов и они не вырабатывают эстрина, в резуль- 
тате чего возникает аменоррея. При чрезмерной секреции фолликулости- 
мулирующего гормона менструальный цикл задерживается на стадии проли- 
ферации, в результате чего опять-таки возникает аменоррея. Франк (1935) 
различает три типа аменоррей: 1. Аменоррея с подпороговым ЦИКЛОМ, ДЛЯ 
которой характерен низкий уровень эстрина в крови и моче. 2. Ациклическое 
содержание эстрина в крови с пониженным, но типичным выделением. 
3. Эстрин не содержится ни в крови, ни в моче или содержится только 
в незначительном количестве. Периодические изменения не наблюдаются 
даже при минимальном содержании эстрина. Дифференцирование, имеющее 
значение с лечебной точки зрения, возможно только с помощью гормональ- 
ного анализа (рис. 48). 

При овариальной гиперфункции выделение эстрина иногда достигает 
очень больших размеров. В то время как женщина за менструальный период 
в норме выделяет 1500 М. Е., при гиперэстринизме выделение может Достичь 
4000—10 000 М.Е. (Франк и сотр., 1934). Такое явление наблюдается 
в случае преждевременного полового созревания, в части ювенильных мет- 
ропатий, меноррагий и метроррагий. Это позволяет их дифференцировать 
от патологических маточных кровоизлияний, встречающихся при миоме 
матки, аднекситах, метритах, которые сопровождаются нормальным выде- 
лением эстрина. 

Предменструальное напряжение кроме психических и физикальных изме- 
нений характеризуется еще и определенной гормональной картиной: выде- 
ление эстрина уменьшается (с нормальных 1500 М. Е. в месяц до 300 М. Е.) 
и одновременно с этим в крови обнаруживается такой высокий уровень 
эстрина, как при беременности (Франк, 1931). 

Овариальные карциномы, саркомы и тератомы иногда сопровождаются 
усиленным выделением эстрогенных веществ. Рак коркового слоя надпочеч- 
ников иногда сопровождается повышенным выделением эстрина, до 57 000 
М.Е. (Франк, 1932). 

При патологической беременности изменяется концентрация гонадотроп- 
ного гормона и эстрина как в крови, так и в моче. Уменьшается секреция 
эстрина и прогестерона благодаря преждевременной «старости» синтициаль- 
ной ткани ворсинок хориона (Тенни и сотр., 1940; Вислоцки и сотр., 1946). 
Соотношение активных и неактивных эстрогенов в моче отклоняется в сто- 
рону активных (Смит и сотр., 1937). Резко повышается уровень хориого- 
надотропина мочи (Смит и сотр., 1949). Диагноз угрожающей токсемии 
беременности с большей вероятностью можно поставить на оснований 
изменения гормонального зеркала. Выделение хориогонадотропина меж- 
Ду 25—35 неделями превышает 2000 К. Е./литр в 80% случаев, т.е. за 
6—8 недель до появления клинических признаков. В то же время уменР” 


шается выделение прегнандиола А и сотр., 1931; Смит и сотр, 
1937, 1940) р д (Анзельмино р 
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В случае хорионэпителиомы и пузырного заноса содержание хориогона- 
дотропина в крови и моче иногда достигает 40 000—100000 К. Е. (Франк, 
1935). 
При гипогонадизме у мужчин не менее важно решить вопрос о том, чем 
вызвано нарушение сперматогенеза и образование тестостерона: расстрой- 
ством гонадальной функции или нарушением деятельности гипофиза. Гипо- 
гонадизм перед достижением полового созревания чаще всего возникает на 
почве гипофункции передней доли гопофиза, являющейся гипоталамической 
по своему происхождению. В этих случаях содержание гонадотропного гор- 
мона в моче не достигает даже 10 М. Е. Часть случаев гипогонадизма после 
наступления половой зрелости (евнухизм) является по своему происхожде- 
нию первично-гонадальной. В этих случаях увеличивается содержание 
гонадотропного гормона в моче. Дифференцировать их друг от друга необ- 
ходимо с лечебной точки зрения. 

Первичный гипергонадизм у мужчин встречается довольно редко. Пред- 
пубертатная форма первичного гипергонадизма является результатом опу- 
холи интерстициальной клетки. Клинической картине в этом случае прида- 
ется большее значение, чем определению содержания андростерона мочи. 
Вторичный гипергонадизм встречается при болезни Кушинга, при этом 
наблюдается усиленное выделение фолликулостимулирующего гормона. 
Повышенное содержание «второго мужского гонада» — 17-кетостероидов 
коры надпочечников — является в этих случаях более важным, чем опреде- 
ление андростерона. 

При крипторхизме, если опущение яичек затруднено в результате меха- 
нических причин или первичной эктопии их, иногда увеличивается содер- 
жание фолликулостимулирующего гормона в моче после наступления поло- 
вой зрелости (Хесс и сотр., 1937). Если крипторхизм осложняется евнухоидиз- 
мом (что встречается часто), тогда в моче не обнаруживается фолликулости- 
мулирующего гормона. 

У мужчин некоторые опухоли, связанные с гонадами, сопровождаются 
усиленной выработкой половых гормонов. Таким образом, злокачественные: 
опухоли яичек (тератомы, аденокарциномы, семиномы, хорионэпителиомы ) 
сопровождаются усиленным выделением гонадотропного гормона (50—40 000: 
М. Е./литр). Фергуссон (1933) обнаружил только фолликулостимулирую- 
щий гормон; Франк (1935) доказал наличие 1000—10 000 К. Е. хориогона- 
дотропина. В последнем случае больные выводили с мочой до 25—250: 
М. Е./литр эстрина. В крови эстрин обнаружить не удалось. Высокое содер- 
жание эстрина встречается при гинекомастии (Гешиктер и сотр., 1934; 
Тоумбли, 1944). Это частично объясняется не усиленной выработкой гор- 
мона, а недостаточным расщеплением его благодаря нарушению функции 
печени. Секреция эстрина и фолликулостимулирующего гормона умень- 
шается при раке предстательной железы (Скотт и сотр., 1942). 


Значение лабораторных исследований адренокортикотропной-кортикоидной 
системы в невроэндокринной диагностике 


Кроме фолликулостимулирующего гормона, в базофильных клетках перед- 
ней доли гипофиза образуется еще гормон, стимулирующий корковый слой 
надпочечников (адренокортикотропный гормон, АКТГ). Этот гормон не 
только стимулирует работу коркового слоя надпочечников, но является 
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ном» коркового слоя надпочечников. При Недостат. 


м гормо! 

натупает атрофия коры надпочечников. Дачей АКТГ Мо % тор. 
а ”, 

отвратить возникновение атрофии коркового слоя надпочечников по®% 


удаления гипофиза. Адренокортикотропный гормон оказывает нь ки 
ственное воздействие на корковый слой надпочечников, изменяя его г. 
и химический состав. ан 

вую структуру АКТГ ы ь 

Под влиянием высокомолекулярного АКТГ корковый слой надпочец 
ков вырабатывает 3 типа кортикостероидов, проявляющих, в ависини 
от химической структуры, 3 типа действия: 1. мине ралокортикоцды т 
ным представителем которых является альдостерон. Кортикостероиди ея 
типа принимают участие в водно-солевом обмене организма. 2. Г КОКО, 
коиды, усиливающие протеолитические процессы и глюконеогенез (та 
соединением является, например, 77-гидрокси-1 7-дегид рокортикостерон тн 
соединение «Е›). 3. Стероиды сексуально-гормоноподобного действия (напри, 
мер, 17-кетостероиды андрогенного действия). Все три разновидности функ. 
ций связаны с различными зонами коркового слоя надпочечников: в 2опа 
8Тотегиоза образуются минералокортикоиды, 2опа Тазсеша{а вырабатывает 
глюкокортикоиды и 2опа гейсшатз является местом образования 17-кето- 
стероидов. Трудно согласиться с утверждением Селье, по которому передняя 
доля гипофиза вырабатывает якобы три разные типа адренокортикотропного 
гормона для регуляции этих функций. Во всяком случае, вопрос еще оста- 
ется открытым. Несомненно, что главная функция АКТГ состоит в стимуля- 
ции секреции глюкокортикоидов. В отношении минералокортикоидной 
функции не исключена возможность регулирующего влияния гормона роста. 
По-видимому, андрогенные кетостероиды усиленно образуются под влиянием 
АКТГ, но весьма вероятно, что лютеинизирующий гонадотропный гормон 
тоже принимает участие в регуляции секреции андрогенных кетостероидов. 

Изменения коркового слоя надпочечников, возникшие под влиянием 
АКТГ, могут лечь в основу биологического определения АКТГ. Разработка 
таких способов чрезвычайно затруднена тем, что концентрация АКТГ 
в крови и моче очень незначительна. В некоторых случаях гиперфункции 
(базофилизм), он может достигнуть такой концентрации, которая уже поз- 
воляет провести определение гормона. Способы количественного и 
ния АКТГ в настоящее время позволяют анализировать эффективность к 
очищенных препаратов или служат только для экспериментальных с 

Стероиды коркового слоя надпочечников являются более ВА ры 
точно определенными соединениями, позволяющими провести анализ : т 
ческими способами. В клинике за последнее время получило В ое 
пространениеопределение нейтральных 17-кетостероидов. Е, слож- 
чественное определение П-оксикетостероидов является еще слишко: 
НЫМ для того, чтобы оно получило широкое применение в р. место 

В клинической практике порой очень трудно определить В гирсу" 
происхождения какого-то заболевания, клинически о я с чем 
тизмом, расстройством менструации и ожирением. Встает вопр базофиль- 
связано заболевание первично: с гиперплазией или аденомой надпочеч 
ных клеток передней доли гипофиза или повреждением коры 
ников? 

В решении этого вопроса даже сегодня главная роль отв 
Е картине и осмотру больных, и все же при О ответст 

птись без биологического или химического определения 
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гормонов. Особенно важно определение АКТГ-кортикоидного зеркала при 
диагностике гиперфункциональных заболеваний этой системы. Корковый 
слой надпочечников в ответ на воздействия АКТГ не в состоянии реагиро- 
вать усилением функции при аддисоновой болезни, следовательно, невоз- 
можно обнаружить увеличение содержания соединений типа кортизона 
с помощью биологических проб. При гипофизарной гипадрении усили- 


вается секреция кортизона под влиянием экзогенного и эндогенного АКТГ, 
мобилизованного с помощью адреналина. 


Выявление АКТГ 


Адренокортикотропный гормон состоит из 39 аминокислот, образующих 
цепь со свободной аминогруппой на одном и свободной карбоксильной груп- 
пой на другом конце цепи. АКТГ различных видов животных имеет одинако- 
вое строение с незначительными структурными отличиями (Ли и сотр., 1955; 
Шеперд и сотр., 1956; Белл и сотр., 1956). 

Биологические пробы, служащие для выявления адренокортикотропного 
гормона, делятся на 2 группы: 1. пробы, изучающие непосредственное воз- 
действие АКТГ на корковый слой надпочечников; 2. пробы, изучающие реак- 
ции со стороны гиперфункционирующей коры надпочечников. 

Из способов первой группы наиболее широкое практическое применение 
получила т. н. проба истощения аскорбиновой кислоты, разработанная 
Сейерсом и сотрудниками (1942, 1948). Сущность пробы состоит в том, что 
после введения АКТГ уменьшается содержание аскорбиновой кислоты 
в коре надпочечников. Способ отличается чувствительностью и специфич- 
ностью. Уменьшение содержания аскорбиновой кислоты определяется сле- 
дующим образом. У крысы после удаления гипофиза удаляется надпочеч- 
ник с левой стороны, после чего ей внутривенно вводится АКТГ или пре- 
парат, содержащий АКТГ. Вслед за этим животное убивают, удаляют над- 
почечник с правой стороны и определяют содержание аскорбиновой кислоты 
в двух надпочечниках. Разница в содержании отражает уменьшение коли- 
чества аскорбиновой кислоты, являющееся пропорциональным концентра- 
ции АКТГ исследуемого материала. Внутривенное введение 2 7/100 г веса 
тела вызывает в среднем уменьшение содержания аскорбиновой кислоты 
в коре надпочечников на 43%, (Сейерс и сотр., 1948). 

Ряд других способов основан на том, что после введения АКТГ увеличи- 
вается вес атрофированных надпочечников у гипофизэктомированных 
крыс или введение АКТГ непосредственно после удаления ря Е 
живает развитие атрофии надпочечников (Симпсон и сотр., ны = ейерс 
и сотр., 1943). За единицу принимается Че количество АКТГ, рр: 
женное в миллиграммах, способное поддержать вес надпочечников на посто- 
| янном уровне в течение 15 дней У А-ДНЕВНЫХ и С 
По способу Блументаля (1945) определяется число ми х клеток 
в коре надпочечников морских свинок после удаления гипофиза и последу- 


аличие АКТГ материала. 
ющег ия исследуемого на н 
Е (1936) предлагают определять то количество АКТГ, 


суданофильная зона, потерявшая 
приобрела нормальное содержа- 





Рейсс и сотрудники 
которое необходимо для того, чтобы т. р 
липоиды после удаления гипофиза, сно 
ние липоидов. 
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о они 
ом этих способов является То, чт р ен 
Общим недостатко гипофизэктомированных Живо . ИНтактных 


ько й 
результаты Е вмешательство (например, введение инъекций, пемиадре. 
животных т лечет за собой мобилизацию (т. е. усиленную секрецию) эн, 
налэктомия) Да- 


тараются введением кортикоидов 

тенного АКТГ. = т ВОНИ без гипофизэктомии (Саш 
о 1047; Баттле и сотр., 1953; Форгач и Хайду, 1954) 
Ве ия такого эффекта у крыс требуются большие дозы (15 уу 
н А Е. Михайловой (1953), новорожденные крысы ведут себя 
> же, как гипофизэктомированные. Исходя из этого положения, она для 
своего способа, основанного на изучении обратного развития вилочковой 
железы, пользуется 4—14-дневными крысами. 

Вышеприведенные способы достаточно чувствительны для того, чтобы 
с их помощью определить активность АКТГ в нормальной человеческой 
сыворотке после надлежащей экстракции. Так, по данным Грей и Парр 
(1953), концентрация АКТГ в сыворотке здоровых женщин 21—30-летнего 
возраста равняется в среднем 83 у%. Концентрация АКТГ в плазме — по 
данным этих авторов — при болезни Кушинга раняется 120—130 у%. 
Бронштейн и Трюхелла (1950) обнаружили большую активность плазмы 
— способом Сейерса — при болезни Кушинга, тяжелом операционном шоке 
и хронической декомпенсации. Активность плазмы при болезни Симмондеа 
равняется почти нулю. 


Адренокортикотропный гормон воздействует на обмен веществ через кортикоиды. 
Это позволяет получить косвенные сведения относительно секреции АКТГ. Анализ ката- 
болизма белков не годится для практического применения. С этой целью больше всего 
годится изучение влияния АКТГ на углеводный обмен. При помощи соединений глюко- 
кортикоидного типа («С» гормоны, зиваг [сахар] гормоны) АКТГ усиливает глюконео- 
пенез, вследствие чего увеличивается содержание гликогена в печени, уменьшается 


толерантность к углеводам и больные становятся резистентными к инсулину. На осно- 
вании этого кривые нагрузки де 


сахарные кривые с адреналином 
функции передней доли гипофиза. Ч; 


чувствительность к инсулин ется. При болезни Симмондса, больные у, 
повышается лишь слегка, У и Уровень сахара крови после введения адреналина 


Посредс 
пение ХО АКГ онаащет влияние на картину белых крона 
которых речь будет ниже. сроидов. На этом основываются биологические пробы, 


Выявление кортикостероидов в крови и моче 


Все физиологическ 
характеризуются наличием 








экстрагируют и изолируют З-кетостероиды по методике Уика, но Я 
ние производят полярографически. Эти способы дают вполне совпадающи 
озультаты. Концентрация 3-кетостероидов плазмы здоровых мужчин эжен- 
ин равняется 1,7—4,0 у/мл (= 110—400 7%). Концентрация кетостерои- 
дов плазмы у женщин, как правило, меньше, чем у мужчин. Суточное выде- 
ление при нелеченных случаях болезни Симмондса и аддисоновой болезни 
колеблется в пределах от 70 до 150 у%. При леченных случаях концентра- 
ция З-кетостероидов плазмы равняется в среднем 710—300 у%. В.5 случаях 
синдрома Кушинга концентрация равнялась 400—1100 у%. 4 

Несмотря на то, что способ Батта требует для своего проведения всего 
6 часов, все же эти способы слишком сложны для широкого практического 
применения. 

Нормально функционирующая кора надпочечников реагирует на введе- 
ние АКТГ повышением уровня З-кетостероидов плазмы. Этот факт позволяет 
дифференцировать гипофизарную гипадрению (гипадреническую форму 
болезни Симмондса) от первичной гипадрении (аддисоновой болезни). 

Из общей группы 3-кетостероидов, заключающей в себе все биологически 
активные кортикостероиды, выделяются две подгруппы, отличающиеся 
друг от друга как в отношении химического состава, таки по своей биологи- 
ческой активности. Одна из этих подгрупп характеризуется и наличием 
альфа-кетоловой группы (СО—СН,ОН) у 17 углеродного атома. 

Другая подгруппа 3-кетостероидов отличается тем, что у 17 углеродного 
атома имеется кетоновая группа (С = 0). Все эти соединения обладают 
андрогенным (маскулинизирующим) действием. Благодаря наличию такой 
атомной группы они легко определяются колориметрическим путем. 

Стероиды, имеющие у 17 углеродного атома альфа-кетоловую группу, 
обнаруживают разную биологическую активность как в количественном, 
таки в качественном отношении. На основании отличающейся биологической 
активности и химической структуры эта группа делится дальше на следу“ 
ющие две группы: первая из них характеризуется наличием О или ОНу 11 
углеродного атома. Все стероиды подобной химической структуры усили- 
вают процессы образования углеводов из белков (глюконеогенез). Предста- 
вителями этой группы являются кортикостерон и гидрокортизон. Другая 
группа характеризуется «пустым» 11 углеродным атомом. Подобные соеди- 
нения действуют главным образом на минеральный обмен, отсюда название: 
минералокортикоиды. Наиболее характерным представителем этой группы 
является дезоксикортикостерон. 

Чтобы судить об активности коры надпочечников, достаточно определить 
совместно 17-кетол/гидрокси-кето/-стероиды, ибо редко встречается изолиро- 
ванное изменение различного типа кортикостероидов при отдельных заболе- 
ваниях. 

Для общего определения обеих групп 17-кетостероидов были разрабо- 
таны биологические и химические способы. С большинством биологических 
проб дают реакцию 11-окси- и 11-дезоксикортикостероиды, но не в одинако- 
вой мере. Кортизон в больших дозах действует на обмен веществ так же, как 
например ДОК (Робертс и сотр., 1952). Соединения, не имеющие у 11 угле- 
родного атома О, отличаются только тем, что не дают пробу с лейкопенией- 
эозинопенией. 

а беелия, содержащие у 17 углеродного атома кетоловую группу, 
ают благодаря этому редуцирующим свойством, что позволяет 
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колориметрические способы определения, 
способа Хоффманна и Штаудингера (5, а также п . 
снове с о гормоны коры надп : 

ра и Штаудингера (1952) лежит то, чт р р ы очечников, 


различные 


В 


ре ав ВО ВО ООО 
вать в щелочной среде бесцветную и, хлорида в 
темно-красный формазан, что легко фотометрируется. Сущ ет Способ, 
Херд—Собеля (1946) состоит в том, что стероиды с альфа-кетоловой группой 
восстанавливают фосфорную кислоту молибдена в молибден-синьку. Таких 
образом получается возможность колориметрического анализа. Этот способ 
позволяет определить восстанавливающую способность 10—100 У стероидов 
надпочечника. 


тели во время менструации: 700—900 7/24 часа. После этого секреция умень- 
шается до 400—500 7/24 часа, потом снова увеличивается. Сильно увеличи- 


подвергается дистиллированию и потом определяется колориметрически 
оркоран и Пейдж, 1948; Догедей и сотр., 1948а, 5). Данные, полученные 
оркораном и сотрудниками, совпадают с данными Херда и сотрудников. 
© данным Коркорана, суточное выделение ртикостероидов у здоровых 
ОРовой женщины — 0,84 







0,91/ : и акромегалии 
ыы ч. Концентрация кортикостероидов пл деляя по этому 
00бу — оказывается одинаковой и у мужчин. Цин: 0,11—0,42 мго%. 
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ие анию кетоловой или алкогольной Ут образовать с 

НОДоВ дразином — в концентрированной с среде — озазон, 
добно сахару ( Портер и сотр 
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с образовавшимся озазоном позволяет провести количественное определение 
кортикостероидов. Нормальные показатели у мужчин: 2,9—12,0 мг/24 ч, 
у женщин 1,1—8,6 мг/24 е 

Разъединение 17-гидроксикортикостероидов на минералокортикоиды и 
глюкокортикоиды идет двумя путями: 1. с помощью биологических проб, 
9. при помощи физико-химических способов. Из биологических проб больше 
всего имеют значение следующие пробы: проба переживания, определение 
мочевины крови, исследование задержки натрия, проба с выполнением 
мышечной работы, проба с исследованием отложения гликогена и проба 
Торна. С помощью первых трех проб определяются соединения типа ДОКА, 
но они дают слабоположительную реакцию и с соединениями типа корти- 
зона. Последние три пробы, наоборот, являются специфическими для глюко- 
кортикоидов и дают слабоположительную реакцию с минералокортикоидами. 
Проба Торна дает отрицательную реакцию с минералокортикоидами. 

Проба переживания проводится на собаках или крысах. Определяется 
продолжительность времени переживания у крыс после адреналэктомии. 
Время переживания подопытной группы сравнивается с продолжитель- 
ностью переживания другой группы животных, получавших экстракт, содер- 
жащий кортикостероиды. За единицу принимается то количество гормона, 
которое при подкожном введении в течение 20 дней может поддержать жизнь 
у80% подопытных животных —- 4-недельных крыс-самцов так, чтобы каждое 
животное за 20-дневный период прибавляло в весе минимум 20 граммов. 

Далее был разработан простой, чувствительный и быстрый способ, при кото- 
ром крысы через 12—24 часа после адреналэктомии подвергаются голоданию 
и жажде и помещаются в холодильник при температуре —2, —5 градусов. 
Подопытные животные троекратно получают исследуемый материал с трех- 
часовым перерывом между отдельными инъекциями. За единицу принимается 
наименьшее количество гормона, необходимое для того, чтобы 25%, леченных 
подопытных животных остались в живых, тогда как 25% нелеченных поги- 
бают. Болышим недостатком этой пробы — с точки зрения практического 
применения — является то, что для одного опыта требуются 18 животных 
(Дорфманн и сотр., 1946ба, Ь). По другому способу изучается наименьшее 
количество гормона, необходимое для того, чтобы животные после адренал- 
Эктомии не убывали в весе и сохраняли нормальный уровень мочевины и 
азота крови (Кутц, 1931; Херрон и сотр., 1932; Кертленд и сотр., 1936; 
Олсон и сотр., 1944). 

Для определения минералокортикоидов часто пользуются их воздей- 
Ствием, оказанным на обмен веществ натрия, калия и на коэффициент нат- 
рий/калий в моче. С помощью применения радиоактивных изотопов легко 
можно изучать действие минералокортикоидов на электролиты (Дорфманн 
и сотр., 1947, 1950; Спенсер, 1950; Симпсон и сотр., 1952). 

ы ‘следование задержки натрия основано на том, что животные под влия- 
тн Действия минералокортикоидов ретенируют натрий, т. е. поваренную 
а. Ъ. Проба проводится на собаках, определяется выделение натрия в 
зы иЧасовых периодах. Одна десятая часть исследуемого материала, вы- 

ающая такую же задержку натрия, как 0,7 мг дезоксикортикостерона 
ий Же собаки, — принимается за единицу задержки натрия (Хартман 

о 1941; Олсон и сотр., 1944). р ни 
р Роба с плаванием является модификацией пробы переживания. Крысы 

РУзом на хвосте опускаются в воду. Степень погружения животных в воду 


213 


К о 9 


стощение сил. Адреналэктомированные Живот 
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В иннием страктов коркового слоя надпочечников держате 
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воды дольше, чем контрольные (Гаренстром и сотр., 1937). а 
уровнем логических проб, характерных для глюкокортикоидов 77-кетость 
сы ее. ее широкое практическое применение получила проба с выл». 
0ид0в, наибол од: 
нием мышечной работы, разработанная Ингле (1936, 1944). Способ основах 
И и здоровая анэстезированная крыса способна выполнять больш т 
работу в течение нескольких дней под влиянием раздражения икроножной 
мышцы фарадическим током. После удаления коры надпочечников живот. 
ные теряют работоспособность уже через несколько часов. Введение 11-окси. 
стероидов полностью восстанавливает их работоспособность. Для этого 
способа требуются крысы стандартного веса, они должны содержаться на 

определенном корме, и кроме этого нужна специальная аппаратура. 

Для определения глюкокортикоидов применяется проба изучения отло- 
эжения гликогена. Проба проводится на адреналэктомированных мышах 
(Дорфманн и сотр., 194ба, 5; Дорфманн, 1949) или крысах ( Веннинг и сотр., 
1946). Адреналэктомированные мыши через определенный промежуток 
времени получают экстракт вместе с глюкозой, в количестве 1,4 мл экет- 
ракта +70 мл глюкозы. После удаления печени гликоген гидрализуется 
и определяется количество глюкозы. Содержание гликогена выражается 
отношением глюкозы печени в мг/100 г веса тела. Содержание гликогена 
в печени у контрольных адреналэктомированных животных равняется 
12,4 + 1,8 мг/100 г веса тела. Мыши имеют больше преимуществ для этой 
пробы, т. к. являются более чувствительными, чем крысы (Ниссим, 1953). 
Данные, полученные отдельными авторами, сильно расходятся. Чувствитель- 
ность различных штаммов животных тоже неодинакова. При этих пробах 
можно получить, правда, очень слабую, положительную реакцию с минерало- 
кортикоидами. 

Доугерти и сотр. (1943) предложили применить уменьшение числа ли\- 
фоцитов в качестве биологической пробы для изучения активности глюко- 
кортикоидов. Позже Торн и сотрудники (1948) предложили с этой же целью 
определить число эозинофилов. Последняя проба является в сущности 
двойной пробой, ибо одновременно изучают уменьшение абсолютного числа 
эозинофилов, циркулирующих в крови и изменение коэффициента мочево! 
кислоты/креатина в моче через 4 часа после внутримышечного введения 
25 мг АКТГ. Если число эозинофилов через 4 часа после введения АКТГ 
уменьшается на 50% по сравнению с исходным числом или коэффициент 
мочевая кислота/креатин увеличивается на 50%, по сравнению с исходных 
(в среднем 0,5), тогда это означает хорошее функциональное состояние кор" 
кового слоя надпочечников и с большей долей вероятности может быть 
исключена возможность корковой недостаточности. Надо учитывать, что 
коэффициент мочевая кислота/креатин может давать ложные сведения } 
рае уменьшения количества клубочковой фильтрации или при патологи” 
р и образования мочевой кислоты. При сильном перенатт, 
ас а нормально функционирующая кора надпочечников №. 
что прееИНо теряет опозобность ати и 
конечно, не будег ни ИОНОВ в ответ на воздействие АКТГ. Р очевая 
кислотайкреатин. В этих зинопении, ни увеличения кооффициента тавить 
диагноз хроничес я случаях, естественно, было бы ошибкой ческое 

Кой недостаточности коры надпочечников. Клини 
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наблюдение больных и повторные анализы оберегают нас от подобных 
ошибок. 

В норме у человека после внутримышечного введения АКТГ наблюда- 
ется увеличение содержания 17-гидроксикортикостероидов крови с насту- 
плением максимального подъема через 1—2 часа после впрыскивания. Уже 
небольшое изменение уровня кортикоидов влечет за собой возникновение 
значительной эозинопении и лимфопении. Интересно отметить, что в То 
время как внутримышечное или подкожное введение 30 мг АКТГ вызывает 
лишь незначительное повышение уровня стероидов, введение 5 мг АКТГ 
на протяжении 24 часов вызывает очень большое повышение уровня корти- 
костероидов. Через 4 часа после прекращения инфузии уровень стероидов 
возвращается к исходной величине (Ингле, 1950; Нелсон и сотр., 1951; 
Нелсон, 1953). 

Рекант и сотрудники (1950) доказали, что после внутривенного или 
внутримышечного введения адреналина наступает эозинопения у здоровых 
людей. В опыте на крысах удаление гипофиза или коркового слоя надпочеч- 
ников защищает животных от возникновения эозинопении. Это свойство 
адреналина (мобилизация АКТГ) лежит в основе модификации пробы Торна. 
По этой модификации вводится 0,3 мл 1: 1000 раствора адреналина под- 
кожно или 0,2 мл в 200 мл физиологического раствора в виде внутривенного 
вливания в течение 60 минут. Через 4 часа берут кровь и количество сосчи- 
танных эозинофилов сопоставляется с количеством эозинофилов крови до 
начала опыта. Уменьшение числа эозинофилов менее чем на 50% указывает 
на недостаточность коры надпочечников или передней доли гипофиза. Досто- 
верность пробы оспаривается, т. к. нет еще доказательств в пользу усиленной 
секреции кортикоидов у здоровых людей под влиянием адреналина. Поэтому 
проба применяется реже. 

Благодаря своей простоте (трудоемкое определение коэффициента мочевой 
кислоты креатинина обычно не делается) проба Торна получила широкое 
распространение и послужила причиной множества необдуманных работ и 
умозаключений. Тщательное изучение литературы этого вопроса убедило 
нас в том, что проба, хотя и является хорошим индикатором активности 
глюкокортикоидов, все же сама по себе недостаточна для того, чтобы судить 
о функции коры надпочечников. 

Правда, все эти пробы дают возможность дифференцировать две большие 
группы 17-кетостероидов, но в настоящее время уже имеются более точные 
способы разъединения и количественного определения минералокортикоидов 
и глюкокортикоидов. С помощью бумажной и колонной хроматографии, 
т. е. физико-химическим путем, можно разъединить кортикостероиды по 


различной быстроте «бега» и путем сравнения со стандартными растворами 
ть. После элюирования отдельно «бегущих» частей 


их можно идентифицирова | 
можно провести количественное определение либо колориметрическим путем, 


либо при помощи флуоресценции (Заффарони и сотр., 1950; Буш, 1952; 
Пфеффер и сотр., 1952; Нелсон и сотр., 1952). Эти способы не годятся для 
диагностического применения. Возможно, что в отдельных случаях болезни 
Кушинга больше выражено увеличение количества 17-гидроксикортикосте- 
роидов крови, нежели кортикостерона. Хроматографический анализ экстрак- 
тов мочи является более сложным, чем хроматографирование крови. По дан- 
ным определения Буша (1953), концентрация о оероидов 
крови при болезни и синдроме Кушинга равняется в среднем 20 у%. Для 
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—30 мл крови. В одном случае токсе ь. 
определения бер Е. в крови была 27 Зе ое ремени 
сти концентрация 1 “лотвенно перед родами, т. с. оба показателя © ТИКоск 
рона 837% — т ты после родов кортикостерон исчез из ть. Очень 
высокими. ый р прокортикостерона крови все еще оказалась Равно 0 Кон. 
и пнвая этих способов, позволившим бы их клиническое г. 
р ы —. нашему мнению, стоит потрудиться. Хроматографический 
к ценные данные и в отношении секреции альдостерона. 
д Кора надпочечников у здоровых людей я 17-кетостероцо 
андрогенного действия, обладающие — наподобие андрогенному сте и, 
яичка, тестостерону — анаболическим действием на азотистый обм 
живает азот в организме). Усиленная секреция 17-кетостероидов 
ного действия вызывает у женщин вирилизм (кортикогенитальный 
Андрогенные стероиды коркового слоя надпочечников выводятся с мочой 
либо в неизмененном виде, либо в составе различных соединений, либо ак 
продукты распада первоначальных соединений и могут быть определены с 
помощью химических или — как тестоиды яичка — биологических способов 
Нейтральные 17-кетостероиды мочи только отчасти происходят от 17-кето- 
стероидов коркового слоя надпочечников, так как они могут происходит, 
и от 11- и 11,17-оксистероидов. Не все 17-кетостероиды являются андроге- 
нами, среди них имеются инактивные соединения с точки зрения биологи. 
ческого действия. Все же выделение 17-кетостероидов более или менее отра- 
жает андрогенную функцию коры надпочечника. У женщин 17-кетость- 
роиды мочи происходят почти полностью из коры надпочечников, тогда 
как у мужчин часть их происходит из яичек. В основе принципа определения 
общего 17-кетостероидов лежит их освобождение из соединения путем 
кислого гидролиза с последующим экстрагированием при помощи эфира. 
После удаления феноловых и кислых загрязнений в осадке остаются ней- 
тральные 17-кетостероиды, к которым прибавляется в щелочной среде 
метадинитробензол. Таким образом получается красное окрашивание осадка, 
что позволяет провести фотометрический анализ. Данная цветная реакция 
была разработана Циммерманном (1935). Каллоу (1938) и сотрудники видо- 
изменили реакцию Циммерманна, а другие авторы модифицировали эту 
видоизмененную Каллоу реакцию Циммерманна. Во всех этих модификациях 
старались освободиться от мешающего влияния кетононесодержащих хро- 
могенных веществ мочи. 

Что касается диагностического значения определения выделения 17-кето- 
стероидов, мнения в литературе по этому вопросу расходятся. Мы, п0сле 
проведения исследования относительно выделения 17-кетостероидов у н* 
скольких сот здоровых людей и больных эндокринными заболеваниями, 
убедились в важности этого способа с точки зрения оценки функционально!" 
состояния коркового слоя надпочечников, а в некоторых случаях — 03 * 
фильной функции гипофиза. Нами был модифицирован способ Каллоу. 2 
способом были получены следующие показатели в норме: взрослый о 
в возрасте до 45 лет выделяет с мочой за сутки в среднем 14 мг. и . 
женщина выделяет за сутки в среднем 12 мг. Наши данные ых, 
с ре (1946), изложенными в его монографии. =. = ет я 
В аароелых ВА у взрослых мужчин равняется 15 в уг 
верждает щин —10,2 мг. Большинство литературных д тв 

› ЧТо выделение 17-кетостероидов у женщин не изменя 
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® Е 
время цикла. При болезни и синдроме Кушинга суточное выделение в сред- 
нем равняется 20—24 мг. У сорокалетней жен Ви ь 
щины, страдающей вирилиз 
мом, нам удалось наблюдать огромное суточное в ние, равное 670 мг 
сутки (Комароми, Юлес, 1953 ЫДЕЛеНа 
за су , ). При раке вилочковой железы (подтверж- 
дено данными вскрытия), осложненном вирилизмом, суточное выделение 
превышало 40 мг. Суточное выделение у наших больных с болезнью Симмондса 
а а и до 3,0 мг. Наши больные аддисоновой болезнью 
Ве На переться о оо м 
у о е 17-кетостероидов, чем экенщины. До насту- 
пления половой зрелости и после климакса (у мужчин старше 45 лет) выде- 
ление уменьшается. Во время сна выделяется меньше 17-кетостероидов, чем 
в состоянии бодрствования (Уилльямс, 1950). у 

По данным Кенигсберга и сотрудников (1949), дети до 5 лет выделяют 
за сутки 1,4 мг, от 5 до 12 лет — 3,8 мг. Мужчины от 13 до 16 лет выделяют 
за сутки 9,4 мг, от 17 до 34 лет — 18,0 мг, от 35 до 49 лет — 15,0 мгиот 
50 до 75 лет — 9 мг. По литературным данным, взрослый здоровый мужчина 
от 20 до 40 лет выделяет за сутки 6—28 мг 17-кетостероидов, женщины того 
же возраста — от 4 до 17 мг. 

Несмотря на большие колебания полученных данных, при определении 
выделения 17-кетостероидов можно с уверенностью положиться на данные 
одной и той же лаборатории, если определение производится надежным 
методом. Ошибочные низкие показатели почти всегда находят свое объясне- 
ние в неправильном собирании мочи. 

Наш опыт, совпадающий с литературными данными, указывает на то, 
что выделение 17-кетостероидов при болезни Симмондса и аддисоновой 
болезни ничтожно или же равняется нулю. Гиперфункционирующие опухоли 
коры надпочечника нередко сопровождаются повышенным выделением, пре- 
вышающим 100 мг за сутки. При болезни Кушинга усиливается выделение, 
правда, нормальные показатели еще не исключают возможность базофилизма. 
Интересно отметить, что при арренобластоме выделение 17-кетостероидов 
или не повышается, или повышается лишь незначительчо. 


Важно знать, что примерно 50% тестостеронпропионата, введенного с 


лечебной целью, выводится с мочой в виде 17-кетостероидов. Отсюда пра- 
, ы тестостерона по крайней мере за 


вило: нельзя давать больным препарат о. 
ния кетос : 
две недели до намеченного определе р са 
а (1944) разработал способ, позволяющий разъединить З-альфа и 
3-бета-кетостероиды с помощью дигитонина и потом отдельно определить их. 
о. являющиеся ненасыщенными соединениями, происхо- 
дят, по всей вероятности, как из надпочечников, так и из гонад. Бета- 
. р 


чников. В норме бета-фракция 
‹ т только из надпоче 
а. выделенного количества кетостероидов. 


ь __150/ общего =. 
м Во км увеличивается общее выделение нейт- 
ри опухолях коры м увеличивается и процентное соот- 


и вместе с эти Е у 
не ции, Особенно сильное увеличение бета-фракции наблю- 
е бета- . 


‹ов. Наиболее известные пред- 
: слоя надпочечнико 
дается при раке Я ралиАй: из альфа-кетостероидов—андростерон и 
ее. км т елне из бета-кетостероидов—дегидроизоандро- 
р Разграничение этих групп имеет диагностическое 
рон и изоандр - 


значение. 
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иками (1946) разработан способ хромато 


гра 
1 для клинического применения. Этот спо иЧескоер 
ает 


нарУживается 


Дингемансом и его сотрудни 


; я р мочи 
определения 7-кетосте оидов мо 
> хромат гр фическ й кривой. ри раке коры на 
зубцов хроматогра: (6) 1 


я йзуб -засложностиэтотспособ не мог получить широкого 
Е а к полезен тем, что дает возможность открыть от 
нения. Е  ЕИТЕЛЬНОСТИ коры надпочечников (Фаредин и сотр., 1956, 1957; Юлес ь с 
В, Дмиые одного нашего наблюдения и подробный разбор их на основании ыы 
ват анализа будут изложены в м главе специальной ты 
За последнее время были разработаны способы и на бумаге для разъеди. 
нения 17-кетостероидов. Мы имели возможность у о в ом способа 
Штарка и сотрудника (1959), модифицированного нами (Фехер, Холло, Кореф, 1950) 


Казалось непонятным и послужило поводом для недоразумений, почем 
неочищенные экстракты коры надпочечников давали иногда большую актир. 
ность при биологических пробах, чем очищенные кортикостероиды. С дру- 
гой стороны, известно, что минералокортикоиды при биологических пробах 
обнаруживают глюкокортикоидный эффект, а глюкокортикоиды, наоборот, 
минералокортикоидное действие. Далее, неясно, почему АКТГ оказывает 
воздействие почти исключительно только на секрецию глюкокортикоидов и 
не влияет на секрецию минералокортикоидов. Недостатка в гипотезах нет, 
но все же чувствуется, что относительно функции коры надпочечников мы 
располагаем пока очень ограниченными сведениями. Определение химиче- 
ской структуры альдостерона, этого столь активного стероида коркового 
слоя надпочечников, вероятно, сможет разрешить противоречивость дан- 
ных литературы. Это соединение в растворенном состоянии находится в 
виде двух взаимно уравновешенных форм. 





сн.он сн,он 
со м 
Гы | > а 
ИХ 
сн ь а сн," ы м 
ИИС и 
ом \/ о 


Первая формула является глюкокортикоидом, вторая по своему действию 
—_ минералокортикоидом, так как 0 у 11-углеродного атома окружен коль- 
Цом и, как таковой, является «дезокси-соединением». В соответствии с этой 
структурой альдостерон обнаруживает одновременно и минералокорти- 


коидное и — хотя в меньшей степени, но все же выраженное — глюк" 
кортикоидное действие. 


Лабораторная диагностика. расстройств мозгового слоя надпочечников 


ам ИПОфункция мозгового слоя надпочечников не проявляется В виде 
самостоятельного заболевания. Большое значение имеют опухоли м ея 
р очечников, приводящие к гиперфункции мозгового рен 
рожок» р При этом благодаря усиленному образованию льна 
 ипертония а возникает тяжелое заболевание: пароксизм ие 
повышенной ку Важной диагностической задачей является вый 
концентрации адреналина в крови. Эта задача, однако, 
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далеко не решена, отчасти из-за сложности методики, отчасти из-за неспеци- 
фичности применяемых реакций. 
Адреналин и норадреналин в химическом отношении являются хорошо 


дефинированными соединениями, отличающимися друг от друга одной мети- 
ловой группой. Их можно получить синтетическим путем. 


он 

в“ и 

Г. и 

ес м сн < Узеаоа 

ма у м 
онн онн 
адреналин норадреналин 


Оба соединения являются симпатическими медиаторами. Их действие 
на человека различно, ибо под влиянием инфузии адреналина наступает 
вазодилатация, а под влиянием норадреналина вазоконструкция. В отличие 
от норадреналина, адреналин стимулирует работу сердца и увеличивает 
его ударный объем. Под влиянием адреналина повышается только систоли- 
ческое давление, норадреналин повышает и диастолическое давление. Под 
влиянием адреналина наступает повышение уровня сахара крови прибли- 
зительно в четыре раза большее, чем под влиянием норадреналина (Гольден- 
берг и сотр., 1949). 

Адреналин образуется не только в мозговом слое надпочечников, но и в 
других местах организма (т. н. хромаффииных тканях). 

В, основе химического определения зтих соединений лежит способность их 
окисляться различными веществами или восстанавливать другие соеди- 
нения. При этом образуются продукты окисления, в том числе красный 
по цвету адренохром и норадренохром. 


я 
\/\-бнон У Е 
ок т 

| | 
сн, Н 


адренохром норадренохром 


Имеются цветные реакции, позволяющие дифференцировать мет | 
мона (Айлер, 1950). Можно определить Ноь Е 1950а Ъ) 
с помощью флуоресцентной спектрофотометрии (Хеллер и 

Для определения адреналина и норадреналина р р Е" 
их многочисленными биологическими действиями, пр . ат 
являются специфическими. Наиболее распространенн етле, позволяющий 
способ, изучающий явление торможения на кишечной п З щ 


миллион раз 
дока: Ч Н а даже при разбавлении В 
зать наличие адре алин . 500 . 


(Сугавара, 1927). С целью ое ебриронанные кошек (Томпсон, 1945), 


ецере 
нения кровяного давления У ем перфузии адреналина на изолирован- 


изучать сосудосуживающий ‚, Лё 1904; Тренделенбург, 1910). 
С ягушки (Лёвен, , › 2, 
не лапке мы ний влияния адреналина на матку (Дейл 
и От 1912/13) денервированную радужную пообоу: (Оуашвара, 1927), 
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1905) и денервированное сердце ( Вада и бот 
мана» определяется количество крови, п № 


«сауа-кар 
1935). По т а ики за одну минуту и концентрация адреналина 


иссеченный глаз (Эрманн, 


й через н р 
крови Е путем изучения тормозного влияния на отрезок кишечник» 
Э 


ка, либо путем изучения возбуждающего действия адреналина, ока. 
о на матку небеременной крольчихи (Рогофф, 1935). 
в состоянии покоя концентрация адреналина т Меньше, чеу 
1:1 000000 000 (Селье, 1947). В периферической венозной крови содер. 
жится 0,0000001 мг адреналина на литр. Оба м здорового, весом 
в 60 кг мужчины вырабатывают за сутки около 6 г адреналина (Гроддь. 
ман, 1947). В обоих надпочечниках содержится приблизительно 10 МГ 
адреналина (Селье, 1947), что в пять раз больше, чем внутривенная смер- 
тельная доза. Становится понятным, почему иногда попадает смертельная 
доза адреналина в кровоток при надавливании на надпочечники во время 
операции на них. Опасность особенно велика при операциях по поводу 
феохромоцитом. Е 

Здоровые люди выделяют с мочой за сутки около 20—40 у адреналина и 
норадреналина (Энгель и сотр., 1950). 

В литературе мало сообщений о случаях феохромоцитом (до 1950 года 
всего 185), но исходя из того, что в части случаев наблюдается постоянно 
повышение кровяного давления, можно предполагать, что это заболевание 
встречается гораздо чаще, чем мы подозреваем на самом деле. 

В настоящее время наиболее надежным способом следует считать опре- 
деление содержания катехоламина в моче и крови (Айлер, 1951; Мултон 
и сотр., 1955). Если выделение катехоламина превышает 80 у, то с большей 
долей вероятности можно думать о феохромоцитоме. 


Лабораторная диагностика тирестропной-тиреоглобулиновой системы 


Тиреотропный гормон оказывает свое действие в первую очередь на 
щитовидную железу. Сущность его сводится к следующему: под влиянием 
воздействия тиреотропного гормона эпителиальные клетки, выстилающие 
стенки ацинусов щитовидной железы, гиперплазируются. С их стороны 
наблюдаются гистологические признаки гиперфункции. Щитовидная же 
леза не в состоянии задерживать в себе свой собственный гормон, коллойд. 
В результате этого уменьшается содержание тиреоглобулина в щитовидной 
железе, гормон которой после поступления в кровообращение связывается 
с белками. Таким образом, тиреотропная гиперфункция сопровождается 
увеличением содержания Йодопротеинов крови. 

е все действия тиреотропного гормона осуществляются при помощи 
аким действием являются, например, образование 


тее ВЫ 
‚› печень, почки, селезенка и т. п.), а также а 


про- 


› можно отделить фактор, причиняющий 
& от тиреотропного гормона (см. специальную час 
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Под влиянием тиреотропного гормона гормон щитовидной железы, вы- 
брошенный на периферию, усиливает окислительные процессы в тканях 
путем воздействия на клеточные поверхности и клеточные мембраны, а 
также на ускорение кровотока. Он воздействует на рост, дифференциацию 
клеток, нервную возоудимость, на обмен веществ белков, углеводов, жиров, 
водно-солевой обмен и, далее, на обмен кальция, фосфора и оказывает реша- 
ющее влияние на обмен Йода в организме. 

Как протеогормон, тиреотропный гормон выявляется пока только с 
помощью биологических проб. В части этих проб изучается непосредственное 
действие тиреотропного гормона на щитовидную железу. Это действие от- 
ражается в увеличении объема щитовидной железы, изменении гистологи- 
ческой картины и уменьшении содержания Йода в щитовидной железе. 
Все эти изменения могут лежать в основе биологического определения 
гормона и даже в разработке полуколичественных способов. Эти способы 
до настоящего времени еще не получили распространения в клинической 
практике, так как они дороги и сложны. Без хорошей лабораторной мето- 
дики диагностика гипертиреозов различного происхождения очень трудна. 

Юнкмани и сотрудники (1932, 1938) для биологической пробы берут 
инфантильных морских свинок весом в 100—150 г. Способ основан на том, 
что под влиянием водных экстрактов гипофиза (тиреотропный гормон хо- 
рошо растворяется в воде) уже через 12—14 часов наблюдается набухание 
эпителиальных клеток в ацинусах щитовидной железы, протоплазма кле- 
ток становится зернистой и потом вакуолизируется. Протоплазма, до сих 
пор окрашивающаяся нейтрально, становится базофильной. Вакуолизация 
коллоида начинается со стороны эпителиального покрова ацинусов, потом 
полностью исчезает. Исследуемый материал вводится в течение трех дней, 
ана 4 день животных убивают. Готовят срезы щитовидной железы толщи- 
ной в 15 м. За единицу принимается та наименьшая доза, которая вызывает 
четкие изменения со стороны щитовидной железы по крайней мере у одного из 
двух подопытных животных на четвертый день. К числу этих изменений 
относятся: начинающееся разрастание эпителия, локализованное В отдель- 
ных местах с характерными кубическими или цилиндрическими клетками, 
а иногда с начинающимся уменьшением количества коллоида. Изменения 
всего эпителиального покрова в ацинусах и наполнение коллоида ВАК УОЬНА 
начиная с края соответствуют двум единицам. Начиная с 4—8 единиц в 
день наблюдаются сильно выраженные изменения эпителиального покрова. 

Коллоид почти полностью отсутствует, или видны только следы его. На про- 
свет ацинусов указывает лишь узкая щель. Е 

Арон (1929, 1932, 1936) в разработанном им способе = индикатор тирео- 
и действия принимает отчасти увеличение объема щитовидной 

О оервых дней жизни — тоже применяются в качестве 

, сотрудники (1939) в своих 
подопытных животных (Коуп, 1938). Бергман и ру 
оп отропного гормона на щитовидную железу 
ытах сравнивали действие тиреотр 
морских св и цыплят весом в 55 г. Заединицу они принимают об- 
инок (самцов) и Ц объема щитовидной же- 
Щее кол вызывающее увеличение ма щ д же 
г ичество гормона, ов весом в 115 г, после пятидневного 
ы на 50% у морских свинок-самц 


применения. Куры получают исследуемый материал в течение 4 дней, и за 
единицу бы ним ается количество гормона, которое вызывает 
Увеличение объема щитовидной железы в среднем на 20% у 20 подопытных 
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ество соответствует приблизит ЗЕХварти “ДиНи 
ы 


ь 7 к. 
у морских Свин"  Паркеса (1934) выражает КО Весть г 
Единица Рау. ей, вызывающее удвоение веса щитовидной 


нок (самок) весом В 200 г. 
х сви дники (1938) измеряли высоту эпителиальных клеток щи 

Раусон и у на этом основании сделали заключение относительно 
видной и отропного гормона исследуемого экстракта. Месс (1951 р 
ыы = а количественную оценку состояния эпителиальных клету 
ИИ железы на основании статистического т ядерной вариации, 

Кайлер и его сотрудники (1936) разработали спосо , основанный на изу. 
чении уменьшения содержания Йода в щитовидной железе. Другие авторы 
изучают изменение содержания йода в щитовидной железе у молодых уток 
под влиянием дачи тиреотропного гормона (Шокер и сотр., 1932). 

Спаул (1942) в разработанном им методе в качестве подопытного живот- 
ного применяет аксолотля. 

Остальные способы выявления тиреотропного гормона основываются, 
собственно говоря, на биологическом и химическом выявлении или коли- 
чественном определении гормона щитовидной железы, т. е. по сути дела 
на исследовании функционального состояния щитовидной железы. В части 
этих способов определяется потребление кислорода подопытными живот- 
ными. Эти способы применяются только в экспериментальных работах, 
так как все они требуют сложной лабораторной аппаратуры. 

Из индиректных способов выявления тиреотропного гормона наиболее 
важными являются способы, определяющие повышение уровня йодопротеи- 
нов крови или прием и выделение ]131 щитовидной железой под влиянием 
воздействия тиреотропного гормона. ы 

Внедрение применения радиоактивного 131 в диагностику заболевании 
тиреотропной-тиреоглобулиновой системы обогатило нас новым способом. 
и железа при гипертиреозах жадно воспринимает йод, ре 
ОН о В результате этого Йод быстро исчезает из крови я 
обнаружинаетя идную железу, там временно задерживается, в моче |. 
нимает Йод. Йо мало. Щитовидная железа при гипотиреозах плохо р 
его выводится и долго остается в крови и большое ного 
в организм, легко радио ], а 
лени работ т проследить в щитовидной железе, крови и моче. Приу 

т щитовидной железы дачей тиреотропного гормона со сторонь 


й 
ки обмена подопытного животного наблюдаются такие же изменения, 
У животного со спонтан реет 


131 я 
] В щитовидной железе. 


Джи й , 
лиленд и сотрудники (1953) разработали способ, состоящий из я 


куры получают тироксин до В ь 
щитовидной железе, во второй фазе опыта Ч Е 
исследуемы Я 
Л я ‹ци 
чика Гейгер—Мюллера специальной ей 
ода контрольной группы и группы, получи 


ормона, 
Желе 


ным гипертиреозом. Тироксин задер 


тв | 
модифицированную ео Ропного гормона. Бейтс и сотрудники де 
пения 1 из щитовидн одику титрования, основанную на изучени 
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Под влиянием воздействия тиреотропного гормона кроме йодного 0б- 
мена изменяется и обмен фосфора (Борелл и сотр., 1949). Применение ра- 
иоактивного фосфора позволяет исследовать эти изменения. Этот способ 
основывается на наблюдениях Кохера, сделанных им в начале этого сто- 
летия. Он доказал, что содержание фосфора и йода в щитовидной железе 
находится В обратной пропорции. По данным исследования Борелла, со- 
держание фосфора в щитовидной железе морских свинок увеличивается 
после впрыскивания тиреотропного гормона, и это увеличение пропорцио- 
нально высоте клеток. После этого было доказано, что под влиянием тирео- 
тропного гормона усиленно воспринимается радиоактивный фосфор (=) 
(Борелл, Холмерен, 1949). Дедман и сотрудники (1953), исходя из этих 
исследований, разработали новый способ определения тиреотропного гор- 
мона. Крысам после удаления гипофиза вводится внутрибрюшинно 15 ис Р®* 
в 0,5 мл растворителя. Такая доза достаточна для того, чтобы можно было 
сосчитать содержание Р?3? в щитовидной железе. Восприятие РЗ? щитовидной 
железой выражается не процентным отношением к введенному количеству, 
а условными единицами, полученными путем деления числа Гейгер—Мюл- 
лера, установленного для щитовидной железы за секунду, на число Р®- 
стандарта, полученное тоже за секунду, и это частное умножается на тысячу. 
Полученный таким образом показатель приема Р2? пересчитывается на 10 мг 
ткани щитовидной железы. Эти опыты лучше всего проводить на 6—7- 
недельных животных, весом в 100—120 г. Способ еще не пригоден для 
практического применения. Определение содержания фосфорлипоидов в 
ЩиТОвиДНОЙй железе также дает возможность для изучения содержания 
тиреотропного гормона (Флорсхейм и сотр., 1957). Для определения срав- 
нительно небольших количеств тиреотропного гормона Мессом (1956) был 
применен метод изучения изменений кривых ядерной вариации. 

Международная единица тиреотропного гормона равна 250 у стан- 
дартного препарата. 

Нормальные показатели: в моче за сутки обнаруживаются 2 единицы 
Юнкманн—Шоллера (Салтер, 1940а, Ъ). Уровень тиреотропного гормона 
крови обнаруживает большие колебания в зависимости от метода опреде- 
ления: 0—0,005 единицы Юнкманн—Шоллера (Де Робертис, 1948). 

Активный тиреотропный гормон обнаруживается в крови и моче при 
ипотиреозах. При гипертиреозах в крови и моче обнаруживается только 
инактивный гормон. Е. 

Возможности лабораторного исследования периферической части тирео- 
тропной-тиреоглобулиновой системы значительно улучшились за послед- 
Ние годы. Для изучения эффективности препаратов щитовидной железы 
имеются различные способы: проба с лягушкой по Гудерначу (1914) и проба 
Сацетонитрил-резистентностью. Эти пробы в клинике не применяются. 

целью изучения функционального состояния щитовидной экелезы чаще 

В6его применяются следующие способы: 1. определение основного обмена, 

` Определение уровня йодопротеинов крови, 3. определение уровня холе- 

‘терина сыворотки, 4. определение приема радиоактивного йода в щитовид- 

ве и его выделения с мочой, 5. исследование толерантности к креа- 
вобоПРеделение основного обмена является наиболее Е неиным спо- 

ОМ в диагностике заболеваний щитовидной железы. Под основным обме- 
НОМ мы понимаем потребление кислорода лежащим человеком, предвари- 
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асов, в состоянии полного покоя, п 


ри Тем, 
ние длится 6 минут, и результат пересчитывать 
на сколько процентов калорийная Потреб ыы 


—16ч 
авшим 8 
льно голод 
ть 20° С. Опреде 
один час. Мы их ’от калорийной потребности индиви 


ДУума 
мого отличается > ы. 
исследуемо пола и размера поверхности тела. Так как при гипе ыы 
же возр. ) 


р ся ’окислительная деятельность клеток, больные потребляют 
силивается лорода, чем здоровый человек того же возраста, пл 
много больше _ и. тела. Потребление кислорода у больных ты 
ре о по сравнению с нормой, и полученные резуль, 
и даются со знаком минус. Величина основного обмена во 
многом зависит от факторов, выводящих человека из состояния «полно 
покоя». Питание, движение, возбуждение, боязнь исследования, лихорадочно» 
состояние, расстройство кровообращения, гипертония — все это ведет к 
усиленному потреблению кислорода, а тем самым к повышению основно 
обмена. Так как все эти факторы действуют в сторону повышения основного 
обмена, правильнее — в случае параллельно проведенных определений — 
принимать в расчет наименьшую величину. Очень низкие результаты обыч. 
но ошибочны и являются следствием грубой методической ошибки. Такая 
ошибка может быть, например, если резиновый мундштук или носовой 
зажим плохо закрывают. При этом естественно, что больной получает кисло- 
род не только из аппарата, но и извне. Поэтому потребление кислорода 
из аппарата меньше и результат получается отрицательным. Подобного рода 
ошибочные отрицательные результаты получаются, если натронная известь 
не поглощает выдыхаемый СО,, и, следовательно, аппарат регистрирует 
низкое потребление кислорода. 

Все эти возможности ошибок не уменьшают бесспорно большого зна- 
чения этого способа в диагностике заболеваний щитовидной железы. Важно 
ее придерживаться предписаний при проведении определения. Может 

чться исследующий, больной, может быть неисправным аппарат и 
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Ся, если он не придерживается указаний врача, 
ледования двигается или перед этим ел. В прак- 
которые стараются извлечь пользу, умышленно 
основной обмен. Ссылаясь на это, некоторые 
пределение основного обмена только в больнич- 

0 стороны Виях. С этим мы не можем согласиться. Возмож. 
тайком поесть исследуемого этим не исключается. Больные могу 
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основной обмен во время сна на 50% ниже, чем в состоянии бодрство- 
1 По его мнению, однако, гиперметаб 
вания. Бартелс (1949), Ра олизм при гипертиреозе не пони- 

ается сном. ар › гаппорт и сотрудники (1951), Комор и Гараш 
1954) применяют именно это обстоятельство для отграничения состояния 
нервной возбудимости от гипертиреоза. 

Перед исследованием больной не должен есть в течение 12 часов. Не- 
иного воды можно в Согласно другим авторам (мы считаем это 
ненужным), больной за 2—3 дня до исследования должен находится на 
безбелковой диете (диете Альта). Специфически-динамическое действие 
белков длится б часов, и нет основания думать, что оно может помешать 
после 12-часового голодания. 

Врач при оценке результата должен учитывать все обстоятельства, иначе 
он сделает ошибку. Желательно, чтобы кроме результата определения был 
сделан и график. Так лечащий врач может убедиться в равномерности дыха- 
ния больного во время исследования. В случае неравномерного дыхания 
больного и короткого времени определения, нельзя оценивать результаты 
определения. Если результат не совпадает с клинической картиной, врач 
поступит правильно, расспросив больного относительно условий исследо- 
вания, иногда он может получить при этом совершенно неожиданные све- 
дения. В одном случае патологического повышения основного обмена боль- 
ной жаловался на одышку во время исследования. Оказалось, что плохо 
работал клапан. В другом случае больной рассказал, что во время иссле- 
дования он заметил на своей одежде жука. Это его беспокоило. 

Врач обязан знать, что повышенный основной обмен встречается не 
только при гипертиреозе и пониженный основной обмен наблюдается не 
только при гипотиреозе. Повышенный основной обмен во время беремен- 
ности еще не значит, что больная страдает базедовой болезнью. 

Определение основного обмена более надежно, если исследование ведется 
аппаратом Мансфельда (1933а, Ъ), аппаратом Книппинга или при помощи 
диаферометра. Эти аппараты измеряют выработку СО, и позволяют опре- 
делить дыхательный коэффициент. 

Нормальные показатели основного обмена не во всех исследованиях одина- 
ковые. Уилльямс считает за норму от —18% до 10%. По мнению Харк- 
стала, нормальные показатели находятся между —15% и +5%. По нашему 
материалу, норма оказалась между —10% и + 15%- к 

При гипотиреозах показатель получается обычно около —20%. Если 
основной обмен ниже —30%, всегда возникает подозрение на болезнь Сим- 
Мондса или гипофизарной микседемы. т 
к гипертиреозах основной обмен а ре 
рав; 70 обычно сопровояди и, я : па аи Ая 
ЛИН основного и = тат нЕ основной обмен рав- 
к ррны. оли, м кий болезнью, несмотря на 
70, чт о, т АИ 20%. При тщательном проведении 
ес © основной обмен у них около 20%. ев у : 

ледовани го же больного показатели совпадают с клини 
Ческой ото: и то бного эффекта данные определения основ- 
ного ре еиной. РНЕ: лее Зы М прочим, большое преиму- 

мена могут дать ценные указания. Между пр ‚ реиму 
Щество определения основного обмена заключается не только в его простоте, 
ни Том, что оно более точно отражает степень тяжести клинической 
Картины, нежели исследование уровня йода или холестерина крови. Опре- 
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я йода и хо - ЕР сотой степени тяжести Заболь и 
Е я 


деление Уровн 


ан 
диагностически и 


м способом, 


ИЙ. 

каких сведен 

оно не дает е тиреоза, низкие показатели основного обмена ВСтечанл, 
Кроме ги! х невроэндокринных заболеваниях: гипофизарной ие 


при следующи г 
деме, гипадрении, Г 
еваний низкими показателями основного обмена 
Среди неондокринных а питания, заболевания, протекаю > 
ВО а инактивностью, различные психозы, в том числе и шизофрении, епрес. 
С ны нефрозы (интересно отметить, что они также сопровождаются ти. 
перхолестеринемией, как микседема), пигментно-сосочковая п рофня кожи и ампу- 
тация конечности. У здоровых лиц тоже можно встретить низкий основной обмен (Дю 


Боа, 1936). 


Кроме гипертиреоза, повышенный основной обмен наблюдается при 
следующих эндокринных заболеваниях: болезнь Кушинга, акромегалия, фео- 
хромоцитомы и сахарный диабет. 


Из неэндокринных заболеваний повышенным основным обменом сопровождаются 
различные болезни кровотворной системы: истинная полицитемия, лимфатическая и 
миелоидная лейкемия, злокачественное малокровие, селезеночная анемия, стеноз аорты, 
хроническая сердечная недостаточность, тяжелая гипертония (без сердечной недостаточ- 
ности) и лихорадочные состояния. 

Повышение основного обмена при беременности считается физиологическим. 

Вместо определения основного обмена некоторые попытались применить различные 
формулы, которые на основании частоты пульса, разницы между систолическим и диасто- 


погонадизме и нервной анорексии. 


5: 40 — 10 = --2%. Эта формула ничем не хуже, чем более сложная формула Рида: 
/‹ частоты пульса - °/, амплитуды — 72, но и не лучше ее. Нам не приходилось убедиться 


диться при тех же основных условиях, как и исследования основного обмена. Кроме 
Того эти формулы не годятся в случае сердечной недостаточности и гипертонии. 


Концентрация йодопротеинов в крови точно отражает функциональное 
состояние ЩИТОвидНоЙ железы. Гормон щитовидной железы, тиреоглобулин 
состоит из дийодтирозина (приблизительно 70%) и тироксина (приблизи- 
фолено 30%). Носителем тиреоидной активности является тироксинная 
Пракция, однако, активность этой фракции меньше, чем у тиреоглобулина. 

опытки обнаружить тиреоглобулин в крови до сих пор не увенчались 
ется м Мобилизованный из ацинусов гормон щитовидной железы явля- 
в тканях ыы тироксина (Гросс и сотр., 1952а, Ь, с), и возможно, что 
тивнее а В трийодтиронин, который в 4—5 раз = 
норме а. (Лерман, 1953). Преобладающая часть йода плазмы 
а ‹9 альбумином и альфа-глобулином. 
зирует а ы 10да крови основываются на том, что Йод катали- 
и сотр. 1941. к сульфатом церия и мышьяковистой кислотой ре 
ан емецки, 1943; Салтер и сотр., 1944; Коннор и сотр., 1949). 
трация общего иода крови зависит (до известной степени) от коли 


чества 
поступающего в кровоток гормона щитовидной железы, но еще 


больше в. 
Зависит от пищевого Йода, лечения и загрязнения Йодом, о 


еины. 
оэтому лучше определять содержание йодопротеинов. 
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и 


зработанный ом и сотрудниками (1949), вполне пригоден для 
клинических ее одержание подопротеинов в крови здоровых людей 
авняется 4—6 7%, в среднем 4,8 7% (по методу Коннора). По Уилльямсу, 
содержание сы ет. равно 3,5—8 7%. По данным Дановски и сотруд- 
ников (1949): 4—8 7%. По методу Демецки : 3—6 у%. Содержание аноргани- 
ческого йода в цельной крови здоровых людей равняется 2,2—3,5 у%. 
Концентрация общего йода в цельной крови равна 6—10 у% (Салтер, 
1941; Салтер и сотр., 1944). Нормальные показатели в плазме: органиче- 
ский Йод: 5—10 у%, анорганический йод: 1,5—2,1 0. 

При гипотиреозах содержание Йодопротеинов в крови, как правило, 
меньше, чем 3 7%. При гипертиреозах показатель превышает 8 7%. Бы- 
вает, что при базедовой болезни показатель превышает 30 у%. Предельные 
показатели (3—4 7% и 6—8 9%) должны оцениваться с большой осторож- 
ностью. Концентрация йодопротеинов крови при злокачественном экзоф- 
тальме обычно нормальна. 

Преимущество определения содержания йода в крови, с точки зрения 
диагностики заключается в том — в противоположность исследованию 
основного обмена, — что оно не зависит от психических факторов и дви- 
жения. Помогает нам в тех случаях, когда по какой-либо причине нельзя 
исследовать основной обмен: у детей, у больных в бессознательном состоянии, 
У беззубых больных или при таких заболеваниях, где исследование основ- 
ного обмена дало бы ложные результаты (например, при гипертонии, орга- 
нических заболеваниях сердца, лихорадочных состояниях, заболеваниях 
нервной системы, сопровождающихся повышением мышечного тонуса и 
тремором, а также у невротиков). Его недостаток состоит в том, что он не 
отражает изменений клинической картины. 

Путь Йода в организме, начиная с его исчезновения из крови, продол- 
жая появлением в щитовидной железе и заканчивая выделением с мочой, 
легко проследить при помощи применения радиоактивного 131. За послед- 
ние годы были разработаны способы, основанные на определении степени 
приема радиоактивного йода щитовидной железой и его выделения с мочой. 

Выделяется своей простотой способ Месона и Оливера (1949), в котором 
после введения 10 микрокюри радиоактивного йода, изотоп определяется 
в моче, собранной в течение 6—24 часов. За это время выделяется с мочой 4%, 
меченного йода при гипертиреозе, 10—25% у здоровых и больше чем 25%, 
При микседеме. Этот способ оказывает ценную помощь в диагностике гипер- 
Тиреозов, но, к сожалению, полученные с его помощью результаты не отра- 
Жают изменений клинической картины. 

Учлльяме и сотрудники (1949) получили сходные данные. 

Опираясь на литературные данные (Бахромеев и сотр., 1935; Хемилтон 
и сотр., 1938, 1940, 1943; Хертц, и сотр., 1942; Китинг и сотр., 1947; Раусон 
И сотр., 1947; Скансе, 1948; Фицжеральд и сотр., 1949 и другие), Харкстал 
Составил таблицу данных относительно приема радиоактивного Йода щито- 
ВИНОЙ железой и выделения радиоактивного йода с мочой. Относительно 
диагностической ценности содержания холестерина в крови ссылаемся на 
“казанное нами в главе о лабораторном исследовании обмена жиров. Здесь 
мы укажем только на то. что повышенный уровень холестерина крови более 
Характерен длЯ микседемы, чем пониженный для гипертиреоза. к. 
|. иперфункция щитовидной железы сопровождается мышечной слабо- 

Ю. Мышечная активность связана с обменом креатинина-креатина. 
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Исходя из этого положения, мох 
‚до известной степени от 
железы (Шорр и сотр., 
нин образуется вследств 
и поэтому показатель к 
деление показателя кре 
находящихся в течение 
центрация креатинина в крови, 
килограмм веса тела. 


кно ожидать, что обмен АВА реати" 
ражает функциональное состояние щитовидн 
1935; Ричардсон и сотр., 1935; Торн, 


1930). Креати- 


ие мышечных сокращений (эндогенный ити) 
реатинина отражает мышечную активность. Е 
атинина производится следующим образом: у Е 
2 дней на безкреатининовой диете, определяется я 
и полученная величина пересчитывается 


ав- 
Нормальный показатель креатинина у муж за Ик, 
няется 7—11 мг/кг веса тела, У женщин, 5—8 мг/кг и у детей 4—6 1 
При базедовой болезни 


Подробности изучения 
при помощи применения та 


Из неэндокринных заболевани 
состояниях, сопровождающихся 
недостаточности. Усиливается вы, 
тканевым катаболизмом: 
ный диабет. 


у 
©рр и сотрудники предложили для диагностики гипертиреозов пробу 
ности к креати 


я на 
ЕВ ну. Если здоровый человек после двух дней, проведенных 
м одной от креатинина-креатина, получает 1,3 г гидрата креатина, 
„Количества гидрата. креат 
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лько 
ина он выводит с мочой в форме креатинина и тольк 


Я. 
показатель креатинина значительно о 
функционального состояния щитовидной Й рове. 
будут изложены в главе о щитовидной ж 


: и 
й пониженное выделение креатинина и я 
мышечной атрофией или параличом, я 
деление креатинина во всех И ин и сахар- 
тяжелые лихорадочные инфекционные заболеван 


толерант- 
диете, не 


то 70—75% этого 


95—30% 





явы 


форме креатина. зил ипертаредном, однако, не в состоянии воспользоваться по- 
в ченным креатино ревратить его в креатинин, поэтому они с мочой выводят почти 
лу 100% креатина. При гипотиреозах повышается толерантность к креатину (Торн 
‚ ушлкинс и сотр., 1941), т. е. больные микседемой в ответ на нагрузку креатином 
Кике стью задерживают его в своем организм. 
большей ча ем ор е и мало выделяют с мочой. 
Слабые, плохо упитанные лица, больные аддисоновой болезнью, страдающие лей- 


кемией, с мочой выделяют много креатина при пробе толерантности к креатину (вместо 
Биг, как В норме, иногда выделение достигает 90 мг за сутки). 


Лабораторное исследование соматотропного гормона 
(Фион-системы ) 


Соматотропный гормон является шестым по счету гормоном перед- 
ней доли гипофиза, полученным в очищенном виде (Маркс и сотр., 1943). 
В противоположность другим тропным гормонам он проявляет свое дей- 
ствие не посредством периферических эндокринных желез, а по всей вероят- 
ности при участии печени действует на весь организм (Сегё и сотр., 1949). 
Таким образом, с точки зрения работы соматотропного гормона передняя 
доля гипофиза ведет себя как периферическая эндокринная железа. 


Соматотропный гормон оказывает анаболическое воздействие на обмен белков, в 
результате чего возрастает аппетит, животные прибавляют в весе, гормон способствует про- 
лиферации хрящей, росту костного скелета и усиливает специфически-динамическое дей- 
ствие белков (Эванс и сотр., 1921, 1931, 1942, 1943, 1948, 1949; Геблер, 1933; Геблер и 
сотр., 1937; Сильберберег, 1935; Фрайд и сотр., 1938, 1939, 1946; Мирски, 1939; Сильберберг 
и сотр., 1939; Рейсс, 1940; Бекс и сотр., 1944). 

Действие соматотропного гормона на углеводный обмен отчасти связано с белко- 
вым анаболизмом, поскольку оно задерживает образование сахара из белков у расту- 
щих организмов (Янг, 1945; Гаренстром и сотр., 1949). У зрелых животных под его влия- 
нием наступает гипогликемия, за которой следует гипергликемия (контраинсулярное 
влияние). В опыте на животных соматотропный гормон оказался диабетогенным факто- 
ром. Под его влиянием уменьшается дыхательный коэффициент (Грейвс и сотр., 1939; 
т и сотр., 1943; Миллмен и сотр., 1950; Скотт и сотр., 1950; Кемпбелл и сотр. 


Прибавление веса под влиянием соматотропного гормона связано не только с ростом 
костного скелета, но и с развитием мягких частей, благодаря увеличению в них содержа- 
ния белков и воды (Ли и сотр., 1948). 

Такое действие на белковый обмен отражается на азотосодержащих веществах 
Крови и мочи. Уменьшается выделение азота и содержание остаточного азота и амино- 
Кислоты в крови, но не изменяется содержание мочевины (Тил и сотр., 1929; Геблер, 1933; 
Айрес и сотр., 1936; Маркс и сотрудники 1942; Френкел— Конрат и сотр., 1942, 1943). 
ия содержание фосфора в моче и м с этим увеличивается концент- 

ия анорганиче а крови (Ли и сотр., 1949). 

се о ОИ действия соматотропного гормона могут 
Служить основой для биологического определения. Как высокомолекулярный гормон, 


он 
Не определяется химическим путем. 


Биологическое определение гормона роста основывается чаще всего на 
‘ледующем: 1. изучение прибавления В весе у гипофизэктомированных 
Крыс, 2. изучение прибавления в весе у нормальных крыс с определенным 
сом, 3. изучение прибавления в весе У мышей карликового роста, 4. изуче- 
НИе роста позвонков хвоста У гипофизэктомированных крыс, 5. изучение 

ОлЩения большеберцового проксимального эпифизарного хряща у гипо- 


ктомиров 
ных крыс способы определения гормона роста: изуче- 


сле дачи стильбена, определение увели- 
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ООО 


жания азотистых в 

пределение содер еществ 

ма печени, 0 к 
чения Ры осфатазы сыворотки, изучение ее -— или фосфорног, ом 
о исследование усиленного синтеза белков при помощи адиак 
веси 1. 
ных веществ. _ 
Следующий спосо сом 
тотропного гормона — у нормальных крыс определенного веса (чсохран, 


: : 
щих плато») (Ли, 1953): 


Для опыта используются развитые крысы-самки в возрасте 5—6 месяцев при усло. 
вии, что они за 20 дней наблюдения прибавят в весе не больше, чем 10 г. В течение п 
следующих 15—20 дней животные получают внутрибрюшинно исследуемый гормональ, 
ный препарат. Вес подопытных животных измеряется через каждые 5 дней. За единицу 
принимают то количество гормона, которое при введении 17 инъекций за 20 дней ЫЗ. 
вает прибавление в весе у подопытных животных на 40 г. 


б изучает прибавление в весе — для выявления 


Прибавление в весе у гипофизэктомированных крыс после введения 
экстрактов гипофиза впервые было применено Ван Дайком (1930) для био- 
логического выявления соматотропного гормона. 


Способ сводится к следующему: у 26—28-дневных незрелых крыс-самок удаляется 
гипофиз. По истечении 10—12 дней после операции животные получают исследуемый 
материал внутрибрюшинно в течение 10—15 дней. Единицей считается то количество 
гормона, которое после девяти инъекцй вызывает прибавление в весе у крыс на 10 гв 
течение 10 дней. 


Исходя из работ Кибрика и его сотрудников (1941), Эванс со своими сот- 
рудниками (1948) разработал т. н. большеберцовую пробу для определения 
соматотропного гормона. 


Инфантильные 26—28-дневные крысы-самки подвергаются операции удаления гипо- 
физа. Спустя 12—41 день после операции они получают внутрибрюшинно инъекции в 
течение 4 дней. После дачи последней инъекции животное убивают. Большеберцовая кость 
извлекается и разрезается пополам. Кость обрабатывается азотнокислым серебром. 
Толщина эпифизарного хряща измеряется под малым увеличеним с помощью микрометра. 
Способ отличается высокой чувствительностью. Уже 5 у очищенного гормона достаточно 
для того, чтобы эпифизарный хрящ стал значительно толще (Маркс и сотр., 1944; Г ри. 
спен и сотр., 1949.) Это количество составляет приблизительно 1/10—1/20 часть того 
количества гормона, которое вызывает значительное прибавление в весе у гипофизэктом 
рованных крыс при десятидневной пробе. Подобная проба была разработана Лостр 
и сотрудниками (1957). 


Большеберцовая проба изменяется при наличии тироксина, так как е 
усиливает действие соматотропного гормона (Смит и сотр., 1933). С др у о 
стороны, АКТГ является по своему действию антагонистом. На основа! ь 
этого Ли предлагает провести биологическое определение соматотропно 
гормона у гипофиз-адренал-тиреоид-гонадэктомированных животных. и. 

Фрайд и сотрудники (1938, 1939, 1946) разработали способ ро 
ческого определения, основанный на измерении роста хвоста у крыс. ескогд 

Определение соматотропного гормона пока не имеет ности 
значения. Вышеизложенные способы служат для измерения о гор- 
препаратов гормона роста. Относительно содержания соматотротно и. 
мона в крови и моче у здорового человека мы не нашли указаний в го гор- 
туре. В гипофизе человека удалось доказать наличие соматотропно 
мона (Гемцелль и сотр., 1956, 1958). 


230 








уе ЗЕ 


Исследование хроматофоротропного гормона 


Давно известно, что под влиянием экстрактов задней доли гипофиза кожа 

лягушек приобретает темную окраску. Изменение окраски связано с 
экспансией меланофорных клеток (Хогбен и сотр., 1922). По единому мне- 
нию исследователей, это хроматофоротропное вещество вырабатывается 
клетками межуточной части гипофиза. На этом основании вещество полу- 
чило название интермедина (Цондек и сотрудники 1932). Гормон встречает- 
ся в гипофизе холоднокровных и теплокровных животных. В гипофизе чело- 
века обнаруживается 4000—7000 Рнохтиз-единиц (Цондек, 1935). 


Данные исследований последних лет указывают на то, что интермедин, иначе хрома- 
тофоротропный гормон, является составной частью АКЛГ (Сулман, 19525). Таким образом, 
пигментация кожи при аддисоновой болезни связана не с нарушением синтеза адрена- 
лина (ДОПА превращается нев адреналин, а в меланин), аусилинным образованием АКТГ. 
Весьма вероятно, что АКТГ состоит из трех факторов: 1. фактора, действующего в сторону 
понижения содержания аскорбиновой кислоты в надпочечниках ( Рейнхардт и сотр. 
1951), 2. фактора, вызывающего увеличение объема надпочечников (Янг, 1915) и 3. хро- 
матофоротропного фактора. Исследования электрофорезом доказывают, что свойство 
АКТГ, действующее в сторону выделения аскорбиновой кислоты, и меланофоротропное 
свойство связаны с различными белковыми группами (Тинг и сотр., 1953). 


Связь АКТГ с хроматофоротропным гормоном подтверждается еще тем, 
что коричневая пигментация кожи при болезни Кушинга, аддисоновой 
болезни и беременности сопровождается повышением концентрации АКТГ 
в крови. Концентрация хроматофоротропного гормона в крови у человека 
идет всегда параллельно с концентрацией АКТГ. Выявлено и химическое 
сходство между АКТГ и интермедином (Сулман, 1952). В крови у боль- 
ных аддисоновой болезнью содержится большое количество (250—500 лягу- 
шиных единиц) хроматофоротропного гормона. 

Хроматофоротропное действие АКТГ обходится без участия надпочеч- 
ников. Это подтверждается возникновением под влиянием АКТГ темной 
окраски кожи у нормальных лягушек. Потемнение кожи возникает и ш 
Уйто. Для опыта 1 Уго требуется в 1000 раз больше АКТГ, чем требовалось 
в опыте ш У№о (Сулман, 19526). 

Концентрация меланофора в крови У млекопитающих низкая, т. к. пе- 
чень — благодаря содержанию в ней аргиназы 85% его инактивирует в 
течение короткого времени (за 20 минут 3 единицы) (Тицинкам и сотр., 1952, 
1954). Способность печени инактивировать меланофорный гормон уменьша- 
ется у беременных крыс примерно на 45%, нормы. т 

За последние годы нам пришлось наблюдать расстройство пигментации 
В трех таких случаях, которые сначала были приняты нами за недостаточ- 
ность коркового слоя надпочечников: Клиническая картина и особенно 
повышение кровяного давления убедили нас в ошибочности поставленного 
нами диагноза. В одном случае, на основании повышения кровяного давления 
(действие вазопрессина?), быстрого появления пигментных пятен и столь же 
быстрого (в течение суток) изменения цвета этих пятен от черного до светло- 
коричневого (меланофорная гиперфункция?) и, далее, развития параноидного 
состояния, мы заподозрили наличие У больного гипоталамо-гипофизарного 
Заболевания. Ниже мы вкратце остановимся на основных принципах опреде- 
ления интермедина. В качестве подопытных животных чаще всего применя- 
ются гипофизэктомированные лягушки или рыбы. В одной серии опытов оп- 
Ределяется время, протекающее от введения исследуемого материала до пол- 
Ной контракции 'меланофоров (Тегю, 1939; Абрамович, 1940; Келлоувей и 
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ытах перфундируют заднюю лапку лягуц 
сотр., 1942). р г или кожу сначала раствором (Фан 
1925; т материалом и Е определенное время изучают поль 
в й окраски (Джорс, . у 
ние И. | был разработан Абрамовичем (1937) на Я 
а ве вета Распространение меланофора изучается на денервирован. 
НЫ: ой части у этих рыб. За единицу берется количество гормо 
вызывающее через 30 минут после ВН введения потемнение 
в денервированной каудальной части у 25% рыб. Сулман (1952а, Ь, с) при- 
меняет в качестве подопытного животного адаптированную к зелено 
цвету Ну!а агРогеа. При помощи этого способа можно определить за час 
содержание АКТГ в исследуемом материале. Тинг (1952а, Б) для опреде. 
ления меланофорного гормона предлагает в качестве подопытного живот. 
ного использовать гипофизэктомированных Капа езсшепба и позже ин. 
тактных головастиков Хепориз 1ае\!з. Способ Сулмана (1956) с кожей 
лягушки позволяет определить содержание меланофорного гормона в крови 
у человека, т. е. применим и в клинике. 

Нельзя считать эти способы специфическими, так как кожа одной рыбы 
— Сациз Баёгасиз — принимает черную окраску под влиянием питрессина, 
хлоралозы, пентотала-натрия и пикротоксина (Мукерьи и сотр., 1952). 


Лабораторное выявление гормонов задней доли гипофиза 


Питуициты — клетки задней доли гипофиза неврогенного происхождения 
и гипоталамоциты, по всей вероятности, стоящие в тесной связи с питуици- 
тами, вырабатывают три гормона: вазопрессин, адиуретин и окситоцин. 

Окситоцин и вазопрессин являются октопептидами. Пять из составляющих 
8 аминокислот образуют один макроцикл, к которому присоединяется одна 
боковая цепь, состоящая из 3 аминокислот (Дю Вино и сотр., 1954). Биоло- 
гическое действие этих гормонов часто используется в лечебных целях; 
вазопрессин вызывает усиленную перистальтику кишок, окситоцин вызывает 
родовые схватки при их ослаблении и адиуретин является средством каузаль- 
НОЙ терапии несахарного диабета. Мы не знаем заболевания, основанного 
на нарушении образования вазопрессина или окситоцина. Недостаточное 
образование адиуретина лежит в основе несахарного диабета. Это заболе- 


вание легко распознается на основании клинической картины и пробой с 
отнятием воды. 





Определяется количество эритроцитов, гемоглобина, величина гематокрита, жидкой 
составной части плазмы и удельный вес мочи. После этого больной не получает Е" 
течение 6 часов или больше, если он сможет выдержать. После этого снова производится 
определение вышеупомянутых показателей. При несахарном диабете увеличивается коли- 
чество эритроцитов, гемоглобина, величина гематокрита, уменьшается количество жид 
кой составной части плазмы (гемоконцентрация) и не изменяется удельный вес мочи. 


Олигурия на почве гипофункции задней доли гипофиза, а 
впервые Пархоном (1938), является как бы противоположностью несахар- 
ного диабета. Несомненно, что она гораздо чаще встречается, чем можно 
было бы думать на основании литературных данных (Дэжсонс, 1938; Нобл : 
Сотр., 1938; Патроно, 1941; Бах и Тако, 1943). На основании и 
подержания адиуретина в крови и моче и клинической картины ем 

оставить диагноз данного заболевания. Мы должны ознакомиться с 06 
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ными принципами выявления вазопрессина и окситоцина, так как, с одной 
стороны, они могут нам понадобиться в исследовательской работе, а с дру- 


х 


гой стороны, потому, что биологическая стандартизация этих важных лекар- 


венных веществ основывается на определении физиологической актив- 
кости этих гормонов. 


Определение вазопрессина основывается на измерении кровяного давления либо у 
децеребрированных животных (Хогбен и сотр., 1924; Свансон, 1929), либо у анестези- 
ованных собак и кошек ( Хемилтон и сотр., 1912, 1917; Роув, 1929), либо на регистрации 
сокращений подвздошной кишки у морской свинки (Симон, 1933). Чаще всего приме- 
няется способ, при котором измеряется и сравнивается изменение кровяного давления 

анестезированной собаки после внутривенного введения исследуемого материала, © 
изменением кровяного давления, наступающим под влиянием стандартного раствора 
вазопрессина. Сравнивают различные по концентрации растворы исследуемого 
материала со стандартным раствором до тех пор, пока прессорное действие исследуемого 
материала, по крайней мере в двух последующих опытах, не совпадет с действием стан- 
дарта. 1 мг стандартного порошка задней доли по активности соответствует 7 мг свежей 


задней доли крупного рогатого скота. Одна единица соответствует активности 0,5 мг 
стандартного порошка. 

Биологическое определение окситоцина производится на различных лабораторных 
животных. По наиболее распространенному способу изучается сокращение отрезка матки 
у инфантильных морских свинок-самок (Дейл и сотр., 1912; Берн и сотр., 1922; Хеллер, 
1939; Моррель и сотр., 1940). Отрезок матки подвешивается в растворе Рингера. К раст- 
вору попеременно прибавляются различные разведения исследуемого вещества и стан- 
дартного раствора до тех пор, пока дважды не наблюдается одинаковое, субмаксимальное 
сокращение. Одна единица соответствует активности 0,5 мг стандартного порошка зад- 
ней доли. Препараты, поступающие в продажу, содержат по 10 единиц в каждом милли- 
литре. Действие окситоцина было измерено на матке барана Тренделенбургом (1928), 
на матке пуэрперальной кошки Шюбелем (1928) и на курах — Смитом (1942). 


Для выявления антидиуретического фактора большинство авторов при- 
бегает к изучению антидиуретического действия. В качестве подопытных 
животных обычно применяются неанестезированные крысы или мыши. 
(Дэкиббс, 1930; Хам и сотр., 1942; Хам, 1943; Хонкиш, 1953; Хорват, 1954). 
Животные получают воду через желудочный зонд или внутрибрюшинно в 
количестве, соответствующем 5% веса тела. Исследуемый материал вво- 
Дится подкожно или внутрибрюшинно. Через определенные промежутки 
времени у животных выпускается моча. Таким образом составляется кривая 
Диуреза и с ее помощью определяется либо время максимального диуреза, 
либо время, в течение которого животное выделяет половину введенной 
воды. Результат сравнивается с действием стандартного препарата задней 
доли. Антидиуретическое действие обратно пропорционально количеству 
выделенной мочи. к. Ч 

Пено и сотрудники (1943) используют в качестве подопытных животных 
собак со свищом мочевого пузыря. 5080 и сотр. (1940) изучают изменения 
одержания воды у лягушки под влиянием исследуемого вещества. Хам 

43) изучает хлорурез у крыс. Хер и сотрудники (1945) изучают изме- 
нения креатинина мочи/креатинина плазмы У собак с несахарным диабетом 
Под влиянием исследуемого вещества с неизвестным содержанием адиуретина. 


Лабораторное исследование паратиреоидного гормона 


езы является протеогормоном; получить 
алось. Он тесно связан с обменом фосфора 
системой.Непосредственно он проявляется 


Гормон околощитовидной жел 
Ио в чистом виде до сих пор не Ул 
кальция и,как таковой, с костной 


его 
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: ах и костях. Сущность почечного действия 
в двух р резорпции фосфора, т. е. к усилению ея 
Е я результате чего снижается уровень анорганического феи 
ра, В случае недостатка в пищевом фосфоре возникшая гиг’ ба 
и мобилизует кальций из костей и повышается уровень ка ЛЬЦИЯ В ы 
ротке. Надо сказать, что одновременно с этим усиленно ВЫВОДИТСЯ Кальций 
с мочой (Албрайт и сотр., 1929; Херрисон и сотр., 1941; Твиди и сотр., 1947. 
Албрайт и Рейфенштейн, 1948). Повышенный уровень кальция в СЫВоротке 
приводит к отложению извести во внутренних органах (Хюпер, 1927), 

Паратиреоидный гормон, усиливая деятельность остеокластов, оказы. 
вает на кости не только вторичное, но и первичное воздействие (Томсон и 
сотр., 1932; Коллип и сотр., 1934; Селье, 1942; Ингалле и сотр., 1943). 

Удаление околощитовидных желез в опыте на животных вызывает зна- 
чительные расстройства в образовании дентина зубов. 

Биологические пробы, служащие для выявления паратгормона, основы- 
ваются на изучении действия гормона, оказанного на обмен фосфора и каль- 
ция. Отклонение содержания фосфора и кальция в сыворотке еще не гово- 
рит о нарушении функции околощитовидных желез. Такое предположение 
подтверждается только тогда, когда, например, кровь подозрительного на 
гиперпаратиреоз лица вызывает у подопытного животного значительное 


кальция в сыворотке у животных. За единицу принимается 1/00 доля экстракта, вызы- 
вающая повышение уровня кальция на 1 мг% через 16—18 часов после впрыскивания 
(Коллип, 1925; Томсон и сотр., 1932). 


Другие биологические способы изучают выделение кальция или изменения костей 
У здоровых крыс. 

Проба Эллеуорт—Хауарда (1934) помогает нам в диагностике гипопара- 
тиреозов. Проба основана на том, что после введения паратгормона ВЫ 
изменением со стороны обмена веществ будет усиление выделения фосфора. 
Определяется содержание фосфора в моче у человека натощак, в а 
3 часов, ежечасно. После Этого вводится внутривенно 200 ЕД паратгормон 
и определяется выделение фосфора в течение дальнейших 3—5 | 

здорового человека усиливается выделение фосфатов. При псевдогип я 
паратиреозах (т. е. когда ткани не в состоянии соответствующим а 
реагировать на воздействие паратгормона) выделение фосфатов не к 
вается или в крайнем случае удваивается. При гиперпаратиреозах, так ” 
околощитовидные железы уже сами по себе работают усиленно, введенн 
паратгормон, как правило, не изменяет выделение фосфатов. = кальция и 

Относительно техники пробы Сульковича, далее, показателей кальци 

осфора в норме и при патологии мы ссылаемся на главы о пабораторн 
исследовании обмена фосфора и кальция. Здесь только ограничимся уКа3 
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ем на то, что проба Сульковича позволяет дифференцировать, связана ли 
тетания © гипокальцемией или алкалозом (в последнем случае проба Суль- 
ковича является обычно положительной). В случае почечно-каменной бо- 
лезни сильно положительная проба говорит в пользу гиперпаратиреоза. 
Проба дает ценную помощь при лечении тетании, обращая наше внимание 
на передозировку витамина О или А.Т. 10. 


НИ 


Лабораторное изучение действия инсулина 


Инсулин образуется в бета-клетках островков поджелудочной железы 
под влиянием корковых, вернее, подкорковых импульсов, обходящих 
типофиз. Система инсулина по типу строения является цереброгланду- 
лярной системой. Главное действие инсулина направлено на углеводный 
обмен. Он способствует лучшей утилизации сахара в тканях, задерживает 
образование сахара из неуглеводов, снижает уровень сахара в крови. Инсу- 
лин действует не только на углеводный обмен, но и на обмен белков и жиров. 
Он задерживает образование кетоновых тел, снижает уровень мочевины, 
креатина, кретинина в крови и — по мнению одних (Керр, 1928; Стади и 
сотр., 1940) снижает, по мнению других (Штауб и сотр., 1923) — повы- 
шает уровень калия в сыворотке. 

Биологическое определение инсулина основывается на его способности 
понижать уровень сахара крови. 

С точки зрения диагностики гипоинсулинизма (панкреатогенного диабета) 
и гиперинсулинизма (гиперфункционирующая аденома островков) значение 
имеют определение сахара крови и различные сахарные кривые с нагрузкой 
(декстрозы, адреналина, инсулина, витамина В;). О них уже было подробно 
сказано в соответствующих главах. 

Здесь мы вкратце остановимся только на тех методах, которые служат 
для определения эффективности препаратов инсулина. 


Опыты чаще всего проводятся на кроликах (Бёрн, 1937). Кроликам весом в 2 кг 


после 18—24 часов голодания вводится: одной группе исследуемый препарат неиз- 
вестного содержания инсулина и другой группе — стандартный препарат. Падение уровня 
сахара крови определяется в течение 5 часов и выражается в процентах. Через 3 дня 
повторяют опыт с той разницей, что подопытные группы ется местами. Снова срав- 
нивается эффе г емого препарата со стандартом. а 

В ее ое -Фрейер, 192123; Янг и сотр., 1947) одной группе животных 
вводится исследуемый препарат (подкожно), другой группе — стандарт. Определяется 
процент животных. отвечающих судорожными припадками на введение препаратов. 
а авторы проводят свои определения на крысах (Фогтлин и сотр., 1924; Хрубетц, 


Чепаи и сотрудники (1929) изучали понижение уровня сахара крови под влиянием 


инсулина | 
здоровы юдеи. ь А с к б. 
д Е лю азработанной ими методике, сколько требуется ин- 


Эди и . 

сотр. (1923) изучают в мч : и 
сулина, еж риа 9 гипергликемизирующего влияния декстрозы или 
адреналина. 


ботанного альфа-клетками островков, имеет 
начение. Определение требует переливания 
ольших количеств крови. Человек натощак получает 1 г глюкозы на кг 


Веса тела через рот. Через определенное время переливается 400 мл крови 
Другому, голодающему человеку. Если кровь донора была взята в момент 


д Определение глюкагона, выра 
‹его времени только научное 3 
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его уровня сахара крови, то. наблюдается также п 
повышения у Н и у реципиента (действие глюкагона). Если 


Е крови 
уровня ее время понижения уровня сахара крови, то понижается 


оВЫШени, 
Кровь 


Е а крови и у реципиента (действие инсулина). 
уро с 
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ОЦЕНКА ДАННЫХ МОРФОЛОГИЧЕСКОГО (ЦИТОЛОГИЧЕСКОГО) 
ИССЛЕДОВАНИЯ ВЛАГ И ВЫДЕЛЕНИЙ ТЕЛА В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ 


Физиологические основы невроэндокринной регуляции 
кровотворения 


Кровотворение находится под эндокринной регуляцией. Из этого и 
Что нарушение кровотворения до известной степени характеризует фу 
циональное состояние эндокринной системы. Й точки 

Эритропозз и лейкопоэз являются особенно важными с эндокринной 70 
зрения. 1слен- 

Невроэндокринная регуляция эритропоэза подтверждается чение 
ными фактами. Большинство исследовательских работ занимается изу вает 
роли промежуточного мозга. На участие коры головного мозга о диа- 
Увеличение количества ретикулоцитов под влиянием бипариетального › 
термического воздействия на череп. Ставится под сомнение непосреде 
нервное влияние при этом опыте. 


твенное 


к ми 

„По данным Гинуберга и сотрудников (1932), Любберса (1947а) и других, и кулография, 

к любое вмешательство, касающееся центральной нервной системы, — Вер С укол нахо” 
одзатылочная спинномозговая пункция, — вызывает ретикулоцитоз. Есл 
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дится близко от ве центров, то наблюдается увеличение количества эритро- 
питов у животных (Шулхофф и сотр., 1927). То же самое наблюдается, если электроко- 
агуляционный очаг располагается в определенном месте гипоталамуса ( Веспи— Вальд- 
фогель, 1942). Большой интерес представляют эксперименты, проведенные на парабиоти- 
ческих кроликах, доказывающие, что вдувание воздуха в мозговые желудочки как нерв“ 
ное возбуждение действует на костный мозг не непосредственным нервным путем, а при 
помощи какого-то эритропоэтического вещества, т. е. гуморальным путем (Бём 1939; 
Бер и сотр., 1941а.). Это вещество образуется, по всей вероятности, в печени и освобож- 
дается под влиянием импульса, идущего от центральной нервной системы через солнеч- 
ное сплетение. Но имеются и другие пути; это доказывается тем, что после перерезки сол- 
нечных нервов не изменяется эритропоэтическая способность костного мозга. В работах 
Холлана и Месса (1956) доказано, что одностороннее повреждение серого бугра вызывает 
усиление эритропоэза, протрагированную эозиопению, разрастание ретикулярных клеток 
и гепариноцитов в костном мозгу у крыс, начиная с 6—15 дня после вмешательства. Все 
эти изменения более отчетливо появляются после двухстороннего повреждения серого 
бугра. По работам Холлана (1956), периферическая нервная система тоже участвует в 
эритропоэзе. 


Многие наблюдения указывают на то, что при заболеваниях промежуточного мозга 


наблюдается то анемия, то полиглобулия на почве нарушения эритропоэза. Нам тоже 
приходилось наблюдать подобные случаи. 


Руенштром-Бауэр (1950) предполагает существование специфического 
эритропоэтического гормона, образовавшегося в ретикуло-эндотелиальной 
системе, главным образом в селезенке, под влиянием кислородной недоста- 
точности. По его утверждению, кислородная недостаточность действует 
` в первую очередь на центр в промежуточном мозгу и отсюда возбуждение по 
нервным путям достигает селезенки. Эти опыты так же, как опыты, выявля- 
ющие в крови вещество, вызывающее ретикулоцитарный кризис (Пирвитщц, 
1946, 1949; Пирвитц и сотр., 1950), привели к тому, откуда в начале этого 
р столетия отправился в путь гемопоэтин Карно (1906). Оказывается, что цент- 
ральная нервная система сама по себе недостаточна для управления эритро- 
10930м. 
Несомненная роль гипоталамуса в процессах эритропоэза, безусловно, 
доказывает связь эндокринной системы, главным образом передней доли 
гипофиза, с кровотворением. Несмотря на то, что эритропоэтический фактор 
передней доли еще не получен в чистом виде, все же нельзя его рассматри- 
вать как исключительно гипотетический фактор. Экспериментальные дан- 
ные наглядно доказывают, что путем кормления животных передней долей 
гипофиза можно добиться возникновения у крыс полицитемии и гиперплазии 
костного мозга (Флекс и сотр., 1938). Полицитемия слишком часто встреча- 
и ется при болезни Кушинга, чтобы речь шла о простой случайности. Хайнал 
м и его сотрудники (1950) дачей р-гидроксипропиофенона, задерживающего 

работу передней доли гипофиза, вызывали ремиссию у больных полицитемией. 
а Подобные результаты были получены нами в двух случаях, когда лечение 
проводилось витамином В, задерживающим базофильную функцию передней 
доли. Литературные данные, касающиеся взаимоотношения гипофиза и эрит- 
ропоэза, не едины; некоторые авторы не обнаруживали никаких изменений 
60 стороны эритроцитарного числа или содержания гемоглобина после уда- 
ления гипофиза, другие авторы, наоборот, находили анемию и снижение 
Уровня гемоглобина (Ашнер, 1912; Хуссей и сотр., 1931; Стодтмейстер, 
1936), Вейсшедель (1949) наблюдали У гипофизэктомизированных крыс выра- 
жЖенную гипоплазию костного мозга. Впрыскивание экстракта задней доли 
вызывает у кроликов анемию с гиперплазией костного мозга и увеличением 
\исла ретикулоцитов (Доддс и сотр., 1935). Трудно сказать, играет ли желу- 
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первост 

донос крозотечени, иновшее при том мет пет о 
является лишь пар для ОДНО 
х о, га  дтОНО железы В. Ве ВИ РОНОЗЗа каже я 
более обоснованной. На основании работ Мансфельда (1913), Мансфь 
да и Шош (1938), мы можем утверждать, что имеются весьма вероятны 
доказательства существования в щитовидной железе миелотропного гр. 
мона. Хейльмейер и сотрудники (1951) считают результаты этих ОПЫТОВ 
вполне достоверными. К сожалению, опыты, ставившие целью изолированиь 
и идентифицирование миелотропного гормона, прекратились. По мнению 
Фейхтингера (1943), щитовидная железа повышает чувствительность Кост. 
ного мозга к действию фолликулярного гормона. Таддеа (1932) нашел, что 
регенерация крови у животных после удаления щитовидной железы хуже, 
чем у нормальных животных. 

Действие половых желез на образование эритроцитов не подлежит сом- 
нению, несмотря на известное разногласие литературных данных. Удаление 
яичников в эксперименте на животных вызывает уменьшение числа эритро- 
цитов (Брейер и сотр., 1903). Соответственно этому, можно было бы ожидать, 
что дача гормонов яичника или эстрогенов вызовет увеличение числа эритро- 
цитов. Все же некоторыми авторами было обнаружено уменьшение рети- 
кулярного числа и количества эритробластов в костном мозгу у собак после 
дачи эстрадиолбензоата (Арнолд и сотр., 1937). Введением больших доз фол- 
ликулярного гормона тоже не удалось ускорить регенераторные процессы 
в крови (Шварухофф и сотр., 1940). Вероятно, большие дозы стильбена или 
естественный фолликулярный гормон задерживают процессы клеточной про- 
лиферации. Имеются, однако, данные о том, что можно усиливать деятель- 
ность костного мозга дачей фолликулярного гормона. 

Более едиными являются данные относительно роли яичка в эритропоэзе. 
Гипофункция яичка обычно сопровождается гипохромной анемией (Фил, 
1933; Гоннерманн, 1938). С другой стороны, тестостерон усиливает образо- 
вание эритроцитов (Сильверстони и сотр., 1941). 





Данные относительно нервной регуляции лейкопозза частично основываются на 
клинических наблюдениях (Фальта, 1913). В ответ на возбуждение симпатической нерв" 
ной системы возникает лейкоцитоз, нейтрофилия и эозинопения. В ответ на раздражение 
парасимпатической нервной системы возникает лейкопения, лимфоцитоз и эозинофилия. 
«Симпатическая» картина крови большей частью характерна для лихорадочных ОО 
НИЙ; ‹парасимпатическая» картина крови — для аллергических состояний. Известно, что 
центр симпатической и парасимпатической систем располагается в определенных ядер 


лейкопоэза- 
ует еще 
тя необ- 
бы 


подкоркой обуславливают комплексную невроэндокринную регуляцию - 
Роль белых кровяных телец в иммунных защитных процессах организма треб 
более точной корреляции со стороны регуляторных процессов. С этой точки зрения +” 
хХодимо, кроме образования лейкоцитов, доставить их в нужное время и место для 001 


стемой сводились 
о подтверждают, 
белых КРб” 
части 


а пыты относительно регуляции лейкопоэза центральной нервной си 
р ным образом к изучению роли гипоталамуса. Опыты единогласн: 
о о умяции в области ПТ мозгового желудочка изменяют картину енной 
типо елец (Хейльмейер и сотр. 1932). После электрокоагуляции определ В, 
ан ануса возникает выраженный лейкоцитоз, но, что еще ярче о, Уже 
рей заметное колебание числа лейкоцитов (Веспи-Вальдфогель, лейкоцит 
минут после лечения электрошоком отмечается нейтрофильный Л 
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Карре и сотр., 1946). После энцефалографии в периферической крови наблюдаются 
патологические формы лейкоцитов (Любберс, 1947Ь.). Отметим здесь опыты Хоффа и 
сотрудников (1928) и Хоффа (1932), в которых они доказали, что после цервикальной 
чь перерезки спинного мозга под влиянием бактериального воздействия лейкоцитоз не 
н. наступает. Пастор, Лишшак и Мартон (1942) доказали, что введение убитых кишеч- 
| ь НЫХ палочек не вызывает леикоцитоза у симпатэктомированных кошек. 

№ Многие авторы старались найти химический медиатор лейкопоэза. Хофф и сотрудики 





Ч (1928), дале Хофф, Бер и сотрудники (1941а) обнаружили в своих — уже упомянутых 

| — опытах на парабиотических животных, что после вдувания воздуха в мозговой желу- 
м дочек наступает не только увеличение количества эритроцитов, но и лейкоцитов у дру- 
в гого животного. Такой результат, по условиям эксперимента, можно получить только 


ы гуморальным путем. Нельзя считать доказанным наличие «лейкогормона» в плазме, выяв- 
Ки ленного якобы в опытах Вибеля и сотрудников (1940). == 
М По новейшим исследованиям Кертаи (1958), оказывается, что под влиянием введе- 
уж ния коллоидных растворов или суспензий наступает сперва лейкопения, а позже лейкоцитоз. 

у Если сыворотка кроликов с лейкопенией или лейкоцитозом вводится интактным кроли- 
кам, то у них также возникает лейкопения или лейкоцитоз. 








о. Работы некоторых японских авторов (в Венгрии известны были лишьв виде рефератов) 
и, за центр кровотворения принимают серый бугор и пис!еи$ рагауещисаиз. Вышеупо- 

2 мянутые работы Холлана и Месса (1954) тоже указывают на это. Японскими авторами 
МИ. определен путь вплоть до костного мозга. По этим исследованиям, симпатические во- 
ИДатЬ, локна играют, видимо, тормозящую, а парасимпатические волокна возбуждающую роль 
ЗИ в отношении костного мозга. Более выражен эффект тех нервов, которые оказывают 


гуморальное воздействие на костный мозг. 

Бер и сотрудники (1941) путем исключения пришли к решению, что предполагаемое 
ол лейкеретическое вещество образуется в печени. В своих опытах они последовательно 
3 от: удаляли органы, относящиеся к области солнечного сплетения. Животные перестали 
. реагировать на раздражение со стороны центральной нервной системы только после 
Ще удаления печени. 

ИЛИ Не подлежит сомнению важная роль центральной нервной системы в иммуно- 
ри: биологических процессах организма, так как в них существенно значение лейкоцитов, 

образующихся при участии центральной нервной системы. Окольными путями иссле- 
дователи пришли к выводу, сделанному Мечниковым задолго до этого, когда он утверж- 
дал, что образование иммунных тел регулируется центральной нервной системой и 
оп его можно изменить условнорефлекторным путем. 











Исследования последних лет открыли много важных данных относи- 
тельно гормональной части регуляции лейкопоэза. Оказалось, что под вли- 
янием АКТГ-глюкокортикоидной системы лимфатическая ткань, играющая 
важную роль в образовании лейкоцитов, атрофируется, лимфоциты распа- 
даются и из них освобождается гамма-глобулин, это основное вещество им- 
мунных тел. Одновременно с этим уменьшается количество альбумина в сы- 
воротке. У иммунизированных животных под влиянием больших доз кор- 
тизона повышается уровень противотел в сыворотке (Уайт и сотр., 1943; 
1944; Мур и сотр., 1949). Минералокортикоиды не действуют на лимфати- 
ческий аппарат и даже являются антагонистами кортизона в этом отношении 
(Селье, 1950). 

Опыты с введением адреналина предшествовали этим экспериментам. 

осле введения адреналина были обнаружены скоро преходящий лимфо- 
Цитоз (Фрей, 1914), моноцитоз (Хесс, 1923) и потом нейтрофильный лейко- 
Цитоз (Фальта, 1913). После повторных инъекций адреналина Барта (1929), 
обнаружил гипертрофию костного мозга. Очень интересно утверждение 
Птурма и его сотрудников, что лейкоцитоз под влиянием адреналина 
Параллелен сахарной кривой и при заболеваниях промежуточного мозга 
Под влиянием адреналина не наблюдается ни лейкоцитоз, ни гипергликемия. 
и. ормону щитовидной железы давно уже отводится роль в образовании 
лейкоцитов. В настоящее время картина крови по типу Кохера уже не имеет 
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„’ике базедовой болезни, т. к. она встречается ип 
г расстройствах. Многие экспе сы 
о, наглядно доказывают существующее взаиуооти 2 
пейкопозвом и щитовидной железой. Было доказано, Что Кио 
между ения щитовидной железы не реагируют лейкоцитозом ви 
м - заражение. Под влиянием тироксина после начальной ы 
ли наступает лейкоцитоз (Цондек и сотр., 1926; Штокингер п 0 н 
и нарушения деятельности островкового аппарата не с 
вождаются одинаковой картиной. Чаще всего наблюдается Лимфоцитоз 
Под влиянием инсулина Мюллером (1933) был обнаружен лейкоцитоз, Ну 
ном (1939) лейкопения и Кугельманном (1931) лимфоцитоз. Эти 
ные реакции объясняются Штокингером и его, сотрудниками (1931) различ. 
ными состояниями реактивности вегетативной нервной системы. Этим жь 
автором, между прочим, было обнаружено явление образования вакуолей 
и разжижения в лейкоцитах под действием инсулина. 
Мало изучено действие половых гормонов на картину белых кровяных 
телец. Кастрирование, как правило, сопровождается лимфоцитозом (Гугген- 
хеймер, 1912; Хейманн, 1913). Под действием половых гормонов в крови 
обнаруживается миелоидная реакция (Денеке и сотр., 1927; Мольтени, 
1929). Если собакам продолжительное время давать эстроген, то у них 
уменьшается количество эритроцитов и тромбоцитов и возникает лейкоцитоз 
(Тисловиц, и сотр., 1941). 
Образование тромбоцитов тоже находится под невроэндокринным управ- 
лением. Это подтверждается предменструальным возникновением троуб?- 


пенической пурпуры и снижением тромбоцитарного числа во второй поло- 
вине менструального цикла. 
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Гематологические изменения при невроэндокринных расстройствах 


При повреждениях промежуточного мозга (большей частью опухолях) 
часто встречается полицитемия (Гюнтер, 1929; Гиллен и сотр., 1931; ре 
1936; Мейнер, 1936; Гоне, 1945; Юлес, 1952). В части случаев после удалени' 
опухоли прекратилась и полиглобулия. !- 

При болезни Симмондса обычно наблюдается анемия (3—4 м), нормохр о 
ная или гипохромная (Снаппер и сотр., 1937). Показатель гемоглоби" 
обычно 65% при болезни Симмоноса и 85% при хромофобных опухол 
(Силвер, 1933). Уменьшается число лейкоцитов в далеко зашедшей ыы 
полной недостаточности передней доли, в других случаях оно явля“, 
нормальным. Сс гематологической точки зрения болезнь Симмондса, ни 
других отношениях, является как бы зеркальным отражением, м 
Кушинга. В картине крови отмечается эозинофилия, относительный ге 
цитоз и нейтрофильная лейкопения (Ричардсон, 1939; Фарбер, 1940). АКГ. 
чение числа эозинофилов связано с недостаточностью работы системы ен. 
При гигантизме, акромегалии начальная нормальная картина крови инофи- 
—^ анемией и лейкопенией (с моноцитозом), слабо выраженной О НЕК, 
1 944) и римфоцитозом (Фальта, 1915; Грей, 1937; Харкстал, > Нор- 
мальное ч знь Кушинга сопровождается полицитемией, но не тя "Кушине 

исло эритроцитов еще не говорит против болезни Кушинг* 


256 








у 
ау 


ВЯ 
В Ко 
ЛЬ 
оум 
КОИ 











М упр» 
М тр ‚ 


р 10 



































а, 


Ге . 


1933; Клакстон и сотр., 1945). Часто встречается умеренный лейкоцитоз 
около 10 000—12 000) и абсолютная лимфопения (де ля Бальз и сотр., 1946). 
Абсолютное число эозинофилов не достигает 150 в одном мм? (Сосмен, 1949). 
Как истинные «эндокринные анемии» надо рассматривать анемии, свя- 
занные с гипофункцией иуитовидной экелезы. При микседеме число эритро- 
цитов может уменьшаться и вследствие гидремии, но в части случаев речь 
идет об истинной анемии на почве нарушения функции костного мозга. 
Цветной показатель иногда больше, чем Т, и картина легко смешивается с0 
злокачественной анемией. Данная гиперхромная анемия полностью исчезает 
под влиянием препаратов щитовидной железы. Микседема, однако, на самом 
деле может сопровождаться злокачественной анемией (Минс и сотр., 1931; 
Лиссер и сотр., 1931; Балдридэк и сотр., 1934; Борош—Цоницер, 1935; Бом- 
форд, 1938; Глесс, 1943). Относительно гипохромной анемии, осложняющей 
микседему, уже давно появились сообщения в литературе (Крепелин, 
1301/92; Лейхенштерн, 1894; Питфилд, 1916; Негели, 1919; Мино, 1921; 
Эмери, 1923). Лерман и сотрудники (1932) считают, что гипохромная анемия 
при микседеме улучшается, если больные получают препараты щитовидной 
железы, но гемоглобин нарастает только при дополнении лечения еще и 
препаратами железа. Такие больные, следовательно, страдают и от недоста- 
точности работы щитовидной железы и от недостатка железа в организме. 
Лейкоцитарное число обычно не меняется или слегка понижено, лейкоци- 
тарная формула показывает умеренное повышение числа базофилов и эозино- 
филов с относительным лимфоцитозом. При далеко зашедших случаях может 
встретиться гипоплазия костного мозга (Джонс, 1940). По единичным ука- 
заниями в литературе можно предполагать, что гипертиреоз иногда тоже 
осложняется гипохромной анемией (Вальберг, 1926; Дёйч, 1927). При гипер- 
тиреозах в виде исключения может наблюдаться и гиперхромная анемия 
(Тиррел, 1919; Херроп, 1928; Шванке, 1936). Встречаемость злокачественной 
анемии при гипертиреозах равняется приблизительно 1,9% (Бенхейм и 
сотр., 1945). Принимая во внимание миелотропное действие гормона щитовид- 
ной железы, а также усиленный эритропоэз под ее влиянием в эксперименте 
на животных, можно было бы ожидать, что при гипертиреозах чаще встре- 
чается полиглобулия. Несмотря на это, в литературе мы нашли всего два 
случая полиглобулии при гипертиреоз? (Хейльмейер и сотр., 1951). По мне- 
нию Хейльмейера, между ними нет причинной связи и они обусловлены 
нарушением работы более высоких регуляторных центров. 

При недостаточности коры надпочечников наблюдается умеренная ане- 
мия, так же не являющаяся специфичной эндокринной анемией, как нельзя 
рассматривать как специфическое явление увеличение числа эритроцитов, 
возникающее на почве гемоконцентрации. Такой механизм играет роль в 
возникновении полиглобулии при тяжелых гиперпаратиреозах. Как на спе- 
цифичное эндокринное явление надо смотреть на постоянно встречающийся 
лимфоцитоз и выраженную эозинофилию (в среднем 322/ммз) с нейтропенией 
при аддисоновой болезни. Нейтропения даже не изменяется при инфекцион- 
ном осложнении (Торн, 1949). Интересно отметить, что в случаях чрезвы- 
чайно остро протекающих форм недостаточности коры надпочечников (син- 
Ором Ватерхауз—Фридериксена) иногда встречается лейкоцитоз, прибли- 
жающийся к 100 000 (Соффер, 1946). 
не ИПофункция половых экелез у обоих полов сопровождается умеренной 

мией (Мэк Кюллег и сотр., 1942: Хемилтон, 1948). Интересно, что маску- 
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дко встречающиеся опухоли яичника 


е ог 
линизирующие, бл ией (Бингел, 1924; Мексуэлл, 1937; Новак ® р, 


вождаются пол сотр., 1944; Даглесс, 1947). В случае Бинегела ( 12 Ч, 
1937; Келлер ы = яичника вместе с признаками вирилизма исчезла и По 
удаления м емя как кастрация обычно сопровождается лимфоц бои, 
т 1912: Хейманн, 1913), под влиянием половь 
Е миелоидная реакция ( Денеке и сотр., 1927; Мольтени, 9 
я ние плазмы при нормальной беременности обычно влечет а соб 
неренну анемию. Имеются и истинные анемии при беременности, .9 
гипохромные (от недостатка железа), так и гиперхромные (Хелилто 1 
сотр., 1942). Фаллертон (1936) подсчитал, сколько требуется железа В орга. 
низме во время беременности. По его расчетам, для нужд зародыша требуете 
приблизительно 500 мг, 100—200 мг теряется организмом Женщины при 
родах и примерно 200 мг требуется во время кормления. Вполне естественно, 
что если нарушение всасывания железа усугубляется еще и недостатком 
пищевого железа, то легко возникает гипохромная анемия при беремен- 
ности. 

16% случаев сахарного диабета сопровождается умеренной анемией 
(число эритроцитов ниже 4 миллионов). Иногда наблюдается макроцитоз, 
что тоже указывает на нарушение процессов образования эритроцитов 
(Жослин и сотр., 1946). Лейкоцитарная формула обычно не отклоняется от 
нормы; довольно часто отмечается лимфоцитоз. Лечение сахарного диабета 
инсулином приводит к увеличению числа эозинофилов. При диабетической 
коме регулярно встречается нейтрофильный лейкоцитоз. Это является 
признаком имевшегося ацидоза (Хофф, 1928, 1930). Случается наблюдать 
эритроцитоз, который является частично результатом эксикоза. При гипо- 
гликемическом шоке встречаются реакции различного типа со стороны 
белых кровяных телец, в том числе лейкопения (Нилсен, 1930), лимфоцитоз 
(Кугельманн, 1931) и нейтрофильный лейкоцитоз (Мюллер, 1933). 
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Опредгление генетического пола 


Впервые Барром и Бертрамом Е г ыы и Ба 
ечено, что КЛЕТКЙ ЗВ изнаки; ядра кле ме 
характерные половые отличительные пр 6 лы га женского Орла. 
низма часто содержат характерные глыбы хр на. Они предетавля* 
собой характерное для женского организма морфологическое проявде. 
ние ХХ хромосомы. Это открытие тотчас же получило значение С Точки 
зрения эндокринологии, когда было доказано наличие т. н. ‹зех СВготаНи» 
(полового хроматина) в ядрах клеток гранулоцитов и соскоба слизистой 06. 
лочки и то, что таким исследованием в случае определенных эндокринных 
заболеваний (синдром Тёрнера, синдром Клинефелтера) можно Ообнару. 
жить, вопреки ожиданию, противоположный пол у больных. 

С клинической эндокринологической целью для определения генетичес- 
кого пола обычно применяется окрашенный мазок периферической Крови 
по Папенхейму (Дейвидсон и сотр., 1954; Харнах и сотр., 1956; Кошеков, 
1957). «Зех спготаи» является придатком, связанным с ядром гранулоцитов 
тонкой нитью диаметром приблизительно в полтора микрона и окрашиваю- 
щимся в темный цвет. Этот характерный «придаток в виде барабанной па- 
лочки» (Агит зЫск, зафеПИа) легко может быть спутан с другими, ему подоб- 
ными, но неспецифическими в генетическом отношении придатками ядер. 
Для женского пола не являются характерными образования меньшего или 
большего размера, бледно окрашивающиеся, расположенные не по краю 
ядра и связанные с другими частями ядра при помощи двух или больше 
нитей. Для того, чтобы утверждать отсутствие «зех сеп» (полового гена), 
т. е. установить мужской генетический тип картины крови, нужно изучить 
по крайней мере 500 зрелых гранулоцитов. Для установления женского 
генетического пола нужно найти по крайней мере шесть типичных придат- 
ков (Сан и сотр., 1956). 

Методика очень простая. Большим недостатком является то, что нужно 
просмотреть большое количество гранулоцитов. Мур и сотрудники (1955), 
а также Марбергер и сотрудники (1955) старались избежать этих недостатков 
изучением соскоба слизистой оболочки рта. 

В соскобе слизистой облочки рта «половой хроматин» виден в виде треу- 
гольных или плоско возвышающихся форм, расположенных по краям, четко 
очерченных, гомогенных, темного цвета. По мнению Кошекова и м 
ников (1957), для надежного определения нужно изучить не меньше, чем 2 
клеток. Лупаткин и сотрудники (1956) считают, что достаточно просмотреть 
50 клеток. 

Изучение полового хроматина дает ценные диагностические сведения 
т. н. сексуальных дискенезиях, в том числе и при подлинном синдроме и 
фелтера (Рис и сотр., 1956; Планкетт и сотр., 1956; Джексон и сотр.» в. 
При этих заболеваниях, несмотря на наличие тубулярного: гипогони у 
мужской пол больных не подлежал сомнению. Так как генетический ня 
этих больных является женским, вполне естественно, что эти, с точки зр иро- 
хромосом женские особи, благодаря расстройству развития, дифференц 
вались в гипогонадных мужчин. а ИЛИ ПОЧТИ 

Синдром Тёрнера до настоящего времени объяснялся полной 5 возмож- 
полной овариальной агенезией. Изучение полового хроматина дал ти 
ность установить (Полани и сотр., 1954; Марбергер и сотр., 1957), ч 
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половина больных, у которых предполагали овариальную агенезию, явля- 
ются генетически мужчинами. В таких случаях, собственно, следовало 
бы говорить 0б агенезии яичка. Видимо, строение тела по мужскому типу и 
азвитие мужских половых органов тесно связаны с существованием яичек. 
При отсутствии яичек яйцеклетка образует женский организм независимо 
ь от того, имеются гонады или нет. — 

В случае настоящего гермафродитизма встречается женский генетический 
пол (Армстронг и сотр., 1957). В этих случаях структура гена может быть 
по типу ХХУ. 

При различных формах гипогонадизма после кастрации, под влиянием 
гетерологического полового гормона и при расстройствах развития нервной 
\ системы генетический пол совпадает с анатомическим (Крейгер и сотр., 

1957; Перрин и сотр., 1958). 



































) 
и, Исследование спермы и его значение 
то Когда стало известно, что мужчина почти столь же часто может быть 
ак. «виновником» стерильности, как и женщина, исследование спермы стало 
4: одним из наиболее распространенных методов. Понижение либидо, не- 
0. способность к половому сношению обычно сопровождаются у обоих полов, 
р. главным образом у мужчин, плохим самочувствием, болезненным состоя- 
ИЛ нием, чувством неполноценности и является частой причиной разводов. 
ра Борьба со стерильностью важна в интересах не только отдельных лиц, но и 
е всего общества. Эндокринологи знают, как часто обращаются за советом к 
ына), врачу люди, желающие иметь ребенка. 
| Материал для исследования спермы берется после четырехдневного воз- 
Кого держания либо путем мастурбации, либо путем прерванного совокупления, 
либо при помощи совокупления с применением кондома. Презервативы 
часто содержат такие вещества, которые плохо отражаются на движении и 
и жизнеспособности спермы. Поэтому презервативы рекомендуется несколько 
95 раз промыть и высушить. Важно, чтобы семенная жидкость немедленно, 
ый самое позднее через час, стала предметом исследования, при этом надо осте- 
ик регаться не столько охлаждения спермы, сколько согревания ее. 

Сперма состоит из двух частей: из сперматозоидов (семенных нитей), 
1рей" образовавшихся в яичках, и из жидкости, выработанной придаточными 
четко половыми келезами. Разумеется, что с точки зрения диагноза стерильности 
ар или плодовитости наиболее важным следует считать исследование сперма- 
м 2 тозоидов. Надо знать, что примешанная к ним жидкость может значительно 
те изменить жизнеспособность и способность к оплодотворению живчиков. 

В случае недостаточного количества или вязкости семенной жидкости может 
я | о... стерильность, несмотря на наличие полноценных сперматозо- 
е ИИ дов. 
С ‚ Исследования спермы делятся на три группы: 1. макроскопические, 
а 2. микроскопические и 3. химические исследования. 
т При макроскопическом исследовании мы обращаем внимание на коли- 
ий чество и физикальные свойства семенной жидкости. 
те Свежая семенная жидкость является беловатым, опалесцирующим, сту- 
и денистым веществом. Оно разжижается в течение 15—30 минут при комнат- 
и ь. температуре; при этом увеличивается ее прозрачность. Разжижение 
Зи Уславливается, по всей вероятности, энзиматическим, до сих пор еще 
58! И 
ро 


0 263 





ным процессом. Семенная жидкость имеет характерных, а 
ННЫЛ 19. 


мало изуче 


Я па 
минающий озон за ята равняется от 1,5 до_7 мл, в среднем 4 мл, Так 


ство эякул № 
не зависит от частоты половых сношений, важно 
количе 


х. 


, 

й соблюдал указания врача и воздержался от полового сношения 
т 4-х дней. Правда, количество семенной жидкости не является 
течение - ие зрения плодовитости, все же надо иметь в виду, что Количеству 
нет Г мл часто сопровождается стерильностью. 
ме Могут наблюдаться изменения и со стороны цвета семенной Жидкости, 
Слегка желтоватый оттенок не всегда говорит о чем-то патологическох. 
Сперма может иметь такой оттенок при более продолжительном воздержании 
от полового сношения. Желтоватый оттенок, однако, может отражать постер 
мию, что подтверждается микроскопическим исследованием. Г ематоспермия, 
встречающаяся довольно редко, легко обнаруживается макроскопически, 
Причиной гематоспермии могут быть опухоли яичка или заднего мочеиспу- 
скательного канала, либо воспаление их. 

Может изменяться вязкость семенной жидкости. Чаще встречаются повы- 
шенная вязкость и затрудненное разжижение, что, в свою очередь, затрудняет 
движение живчиков и может быть причиной снижения способности к опло- 
дотворению. Такое явление часто наблюдается при гипогонадизме, воспале- 
нии придаточных половых желез или при недостатке муколитического фер- 
мента, гиалуронидазы. Понижение вязкости имеет более определенное эндо- 
кринное отношение. Чаще всего оно встречается при олигозооспермии и а30- 
оспермии, когда семенная жидкость разжижается непосредственно после 
эякуляции. 

Уменьшение количества эякулята (олигоспермия) возникает большей 
частью благодаря сужению семяпроводящего протока на почве гонорреи, 
туберкулезного поражения или других неспецифических воспалений. Но 
оно часто встречается и при гипогонадизме, когда семенные пузырьки, вслед- 
ствиеатрофии, вырабатывают семенную жидкость в недостаточном количестве. 
В отношении плодовитости имеет значение постольку, поскольку — несмотря 


ная мощность в норме может обеспечивать подвижность и необходимые 
условия жизнеспособности сперматозоидов в условиях кислой среды вла- 
галища. В случае недостаточного количества эякулята может случиться, 
что буферная мощность не в состоянии нейтрализировать кислую реакцию 
влагалища. Нормальная буферная мощность 1 мл семенной жидкости в 
среднем равняется 3,1 мг п/100 НС, при рН 7,1. ы 
2. Микроскопическое исследование. Клеточные элементы нормальной семен- 
ной жидкости состоят почти исключительно из сперматозоидов. Иногда 
- сперме содержатся красные и белые кровяные тельца. В большом о 
А ню указывают на патологический процесс (воспаление, А 
виобльные клетки могут примешиваться к семенной жидкости 13 
Различных мест мочеполового тракта, они могут иметь самые различ 
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ные формы. В большом количестве они также указывают на воспаление. 
В пожилом возрасте иногда можно обнаружить в семенной жидкости 
невооруженным глазом т. н. амилоидные тела, происходящие из предстатель- 
ной железы. 

При патологических условиях сперма может содержать различные клетки, 
соответствующие более ранним стадиям сперматогенеза: среди них могут 
встречаться большие, круглые, иногда полигональные сперматогонии © 
большими ядрами или маленькие, круглые сперматиды с небольшой цито- 
плазмой и большими ядрами. Преобладание сперматидов в семенной жид- 
кости всегда отражает тяжелые патологические изменения спермы. Если 
количество ненормальных форм сперматозоидов превышает 20%, то спер- 
ма считается патологической. 

Исследование сперматозоидов имеет наибольшее значение в диагностике 


стерильности у мужчин. Исследование касается количества, формы и подвиж- 
ности сперматозоидов. 


Подсчет сперматозоидов ведется в нативной семенной жидкости. Сперма набирается 
в пипетку для лейкоцитов до метки 0,5 и разбавляется либо 1% раствором формоловой 
соли, либо насыщенным раствором бикарбоната натрия, содержащего 1% фенола. Под- 
счет ведется в счетной камере типа Бюркера таким же образом, как подсчет эритроцитов. 
Число сперматозоидов пересчитывается на 1 мл семенной жидкости. 


Количество сперматозоидов в норме равняется 80—150 миллионам в 
одном миллилитре. Первая порция эякулята содержит наибольшее коли- 
чество сперматозоидов. При полноценности семенных нитей только чрез- 


мерно малое количество их отражается на плодовитости (Хочкисс и сотр., 
1938; Симмонс, 1946). 


Морфологическое исследование производится на окрашенном препарате. Наиболее 
распространенным способом окрашивания является окраска формалин-генциан-вио- 
летовой краской, в течение 20—30 секунд, после чего краска смывается водой. Краска, 
состоящая из 3 частей 5% раствора формалина и 1 части насыщенного алкогольного 
раствора генциан-виолета, сохраняет годность годами (Вахтел, 1947). 


Семенная нить состоит из головки, тела и хвоста. На теле мы различаем 
шейку и среднюю часть. Головка — имея в длину 4—4,5 микрона — грушевид- 
ной или овальной формы. Передняя часть головки окрашивается кислыми кра- 
сками, задняя часть — втемный цвет щелочными красками. Шейка является 
наименьшей частью семенной нити, в ней содержится передняя центросома. 
Осевой цилиндр начинается от каудальной части шейки. В средней части, 
или иначе говоря в теле, содержится задняя центросома. Средняя часть 
примерно такой же величины, как головка. Хвост в 10 раз длиннее головки. 
Семенные нити в норме имеют одинаковую форму и длину (изооспермия). 

Сперматозоиды проявляют большую подвижность во время эякуляции, 
причем их подвижность сильнее всего проявляется в первой половине эяку- 
лята (Янг, 1929; Хочкисс, 1947). В семенных канальцах сперматозоиды нахо- 
дятся еще в неподвижном состоянии и приобретают подвижность только после 
примешивания содержимого семенных пузырьков. Подвижные семенные нити 
подсчитываются под микроскопом, и их число выражается в процентах по 
отношению к общему числу сперматозоидов. Подвижность наиболее выра- 
Жена к концу разжижения и не ослабевает при комнатной температуре 
В течение 3—5 часов. Подвижность семенных нитей быстро ослабевает 
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через 6—8 часов, Но 10% живчиков сохраняют слабую подвижность т 
чение 24 часов. В свежей сперме, при нормальных условиях 80—90%, с в. 
ных нитей проявляет выраженную подвижность. мен. 
Отклонения от нормы могут наблюдаться со стороны числа, фо 
и подвижности сперматозоидов. мы 
При уменьшении количества сперматозоидов мы имеем дело ст, н. | 
гозооспермией (приблизительно до 80 миллионов). Диагноз олигозооспери ь 
не может основываться на однократном исследовании, ибо легко может быт | 
что исследуемый только временно выделяет пониженное количество семенных 
нитей (Цондек и сотрудники, 1948). Полное отсутствие семенных нитей 
т. н. азооспермия, сопровождается бесплодностью. Причины азооспермин 
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Рис. 49. Патологические формы сперматозоидов 


могут быть различными; вследствие первичной или вторичной атрофии 
яичка процессы сперматогенеза не совершаются или образовавшиеся спер: 
матозоиды, благодаря закрытию семявыводящего протока, не попадают 
в эякулят. Отличить эти два состояния друг от друга можно только при 
помощи биопсии яичка (см. ниже). При азооспермии распределение | 
кислот в семенных нитях может отличаться от нормы (Тайлер, 1956). Олиго- 
зооспермия с нормальными сперматозоидами возникает обычно на почве 
частичной закупорки семявыводящего протока или в результате везикулита, 
Е за собой еще и уменьшение общего количества спермы. В 
ео азличается несколько патологических форм сперматозоидбв: незрелые, 

неративные и тератоидные (рис. 49). Больше 10% незрелых а 
в эякуляте считается патологическим, хотя еще не говорит о патологическоу 
о сперматогенеза. Это встречается иногда и у неврастеников. Сре, 
рот ори часто наблюдается, что головка окружена цитоплазмати к 
о т при этом иногда оказывается недоразвитым. Для АЕ вание. 
и т форм характерны нечеткие контуры и слабое окраши НЫМИ. 
и рмы (тератозооспермия) являются весьма разнообраз 


вы ы И. 
равильное развитие может сказываться на любой части семенно" ни 
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Головка может быть неправильной формы или величины (пойкилозооспер- 
‘мия, анизооспермия ). Могут встречаться семенные нити с очень маленькими 
или очень большими головками (микрозооспермия или макрозооспермия)- 
Расположение хроматина тоже может отличаться от нормы. Встречаются 
формы с двумя головками (Поллак, 1948). Могут отсутствовать шейка, 
средняя часть и хвост. В других случаях может патологически утолщаться 
средняя часть. Здесь также может измениться расположение хроматина. 
Интересную картину дают сперматозоиды с несколькими хвостами. Доба- 
вочные хвостики могут начинаться от любой части семенной нити, иногда 
они загибаются, иногда окружают головку. 

Если олигозооспермия сопровождается тератозооспермией, надо думать 
о возможности невроэндокринного расстройства. Гипофункция передней 
доли гипофиза, по какой бы причине она ни возникла, всегда сопровождается 
нарушением сперматогенеза. К такому же последствию приводят и эндокрин- 
ные опухоли (эозинофильные, базофильные) передней доли гипофиза, т. е, 
акромегалия и болезнь Кушинга в далеко зашедшей стадии и опухоли 
вокруг турецкого седла. Микседема, гипадрения, синдром Кушинга и феми- 
низирующие опухоли коры надпочечника тоже могут сопровождаться олиго- 
и тератозооспермией. Крипторхизм, различные клинические формы тубуляр- 
ной атрофии яичка и местные повреждения яичка (травмы, инфекции, в том 
числе паротиты, туберкулез, сифилис, гоноррея, сдавление, опухоли, частич- 
ная кастрация) также вызывают подобные изменения со стороны спермы. 
Олигозооспермия часто встречается и при сахарном диабете. И расстройство 
обмена веществ липоидов и протеинов (недостаток триптофана, лизина, арги- 
рина) может быть причиной нарушенного образования сперматозоидов 
(Хочкисс, 1947). 


Нельзя сказать, что олиго- и тератозооспермия всегда указывают на эндокринное 
заболевание. Они встречаются и при хронических, истощающих организм заболеваниях: 
врожденных пороках сердца, хронических заболеваниях сердца, хронических нефритах, 
кистозном поражении почек, туберкулезе легких, бронхоэктазии, затянувшихся лихора- 
дочных состояниях, при непродолжительной, но выраженной лихорадке, сифилисе и 
циррозах печени. Отдельно надо отметить повреждения, вызванные облучением радием 
или рентгеновскими лучами, как профессиональные заболевания (Каплан, 1950). Могут 
повреждать зародышевый эпителий семяотводящей трубки высокая температура, раз- 
личные яды, попадающие в организм либо как возбуждающие средства (алкоголь, ни- 
котин), либо как наркотики (морфий), либо как химические вещества, применяемые в 
производстве (свинец, бензин, толуол и т. п.). Различные неврологические или психиат- 
рические болезни в соответствии с патологическим сперматогенезом сопровождаются 
недостаточным и нарушенным образованием сперматозоидов (маниакально-депрессивные 
психозы, шизофрения, эпилепсия). Общеизвестно быстрое возникновение атрофии яичка 
под влиянием психических переживаний. Нельзя забывать о вредном влиянии суспен- 
зорий (сдавление и тепло). 


Азооспермия может возникнуть по тем же эндокринным и неэндокрин- 
ным причинам, как олигозооспермия, с той лишь разницей, что либо повреж- 
дение более тяжело сказывается на герминальном эпителии, либо оно при- 
вело к полной закупорке семявыводящих путей, либо хирург сделал полную 
кастрацию. 

Проявления патологической подвижности сперматозоидов могут быть 
различными: они могут двигаться медленно, волнообразно или по круговой 
—- Если в свежем эякуляте не содержатся подвижные семенные нити, 

мы говорим о некрозооспермии. Причина некрозооспермии не всегда 
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кроется в нарушении работы яичка. Причина пи мые В Нарущени, 
работы придатков яичка или семявыносящих путей. Возможно, что в те. 
ляемом придаточных желез яичка не. Ор аДО вещества, Нужные и 
работы буферных механизмов семенной жидкости, тем самым подавляется 
жизнеспособность и, как проявление этой жизнеспособности, ПоДВИЖност, 
сперматозоидов. Застой в семявыносящих путях, простатит и ВеЗикулит тож 
приводят к некрозооспермии. Некрозооспермия, как правило, приводит 
бесплодности. Бывает, что неподвижные сперматозоиды в свежих эякуля- 
тах, соприкасаясь с цервикальным отделяемым, «оживают» и приобретают 
подвижность. Подвижность семенных нитей и способность к оплодотворе. 
нию не всегда прямо пропорциональны. При отсутствии подвижных семен- 
ных нитей можно попробовать «оживить» их с помощью изотонического 
раствора магния (ГЛоллак и сотр., 1939). 

3. Химическое исследование. В сперме можно обнаружить несколько с06- 
динений. Изменения этих соединений, однако, мало говорят о способности 
семенных нитей к оплодотворению. Повышенная концентрация фосфатов 
в сперме якобы является частым состоянием при снижении плодовитости, 
Также и повышенная концентрация кальция в сперме часто сопровождается 
снижением способности к оплодотворению или бесплодностью (Лейн- 
Робертс и сотр., 1939). 

Из химических соединений спермы углеводы и гиалуронидаза имеют 
отчасти диагностическое, отчасти биологическое значение. Первые обра- 
зуются в семенных пузырьках, последние в самих сперматозоидах. 

В сперме содержится несколько восстанавливающих веществ. В большей 
концентрации они имеются во второй порции эякулята (Лейн-Робертс 
и сотр., 1939; Хочкисс, 1947). Эпителий семенных пузырьков превращает 
глюкозу в фруктозу, в семенной жидкости ее можно обнаружить в боль- 
ших количествах (Манн, 1948). Определение концентрации фруктозы 
в семенной жидкости применяется для изучения активности андроленов. 
Фруктоза семенной жидкости образуется исключительно только в семенных 
пузырьках под влиянием стимуляции андрогенов (Ландау и сотр., 1951; 
Рабох и сотр., 1954; Новаковски и сотр., 1956). Концентрация фруктозы 
в семенной жидкости у лиц с нормальной функцией яичек равняется от 
200 до 800 мг%. Концентрация ниже 135 мг встречается только при 
выраженном гипогонадизме. 

В сперме содержатся еще до сих пор неизвестные вещества, которые легко 
превращаются в глюкозу. Увеличение количества т. н. конвертабильных 
углеводов (амилоспермия) часто сопровождается понижением способности 
к оплодотворению. 


В сличивается 
Концентрация глюкозы при амилоспермии после прибавления диастазы а рас- 
огенной 


на 50%, иногда и больше и может достичь 600 мг%. Амидоспермия указыва 


ао функции семенных пузырьков и посредством этого на нарушение андр 
ункции. 
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Гиалуронидаза — это фермент, расщепляющий мукополисахариды. Она в 
большом количестве содержится в экстрактах яичка, куда, по всей вероятно- 
сти, попадает из сперматозоидов. Количество гиалуронидазы в семенной жид- 
кости (активность гиалуронидазы в семенной жидкости) пропорционально 
числу сперматозоидов ( Фекете и сотр., 1943; Вертхессен и сотр., 1945; Курурок 
исотр., 1946; Джоел, 1946; Мегилл и сотр., 1947; Свайер, 1946; Шербер и сотр., 
1948; Михелсон и сотр., 1949; Нодин и сотр., 1950; Уилсон и сотр., 1950). Клет- 
ки, окружающие яйцеклетку в Граафовых пузырьках, связаны между собой 
при помощи мукополисахарида, т. н. гиалуроновой кислоты. Гиалуронидаза, 
растворяя мукополисахарид, облегчает путь семенных нитей к яйцеклетке, а 
также их внедрение (Рокк и сотр., 1944; Леонард и сотр., 1945; Феррис, 
1947; Дейвис и сотр., 1948). Общебиологическим и сексуальным значением 
гиалуронидазы занимались в последние годы многие авторы (Хейнлейн, 
1949, Хекенсон и сотр., 1949; Морикарод, 1949; Делоне и сотр., 1950; Бёри, 
1951; Хенстелл и сотр., 1951; Каньаделл Видал и сотр., 1951; Гибиен, 1951). 

Кажется установленным, что концентрация гиалуронидазы в сперме не 
связана ни с отделяемым придаточных желез яичка, ни с количеством 
эякулята, ни с подвижностью сперматозоидов (Бергенсталь, 1948; Харкстал 
и Муслин, 1953). 

При оценке данных исследования всегда надо иметь в виду, что, хотя 
сперматозоиды и являются носителями способности к оплодотворению, все 
же для решения вопроса о бесплодности недостаточно исследовать только 
сперму. Исследование спермы несомненно важно, но оно является лишь одним 
из данных, характеризующих больного, которого следует исследовать со 
всех точек зрения. Хорошее либидо, нормальные по величине и консистенции 
яички, мужская внешность иногда больше говорят о сексуальной функции, 
нежели исследование спермы. Даже при наличии азооспермии можно лишь 
утверждать, что данная сперма не годится для оплодотворения. И здесь 
в силе правило: «одно исследование — не исследование». Совершаются ли 
процессы сперматогенеза в яичках, решается только при помощи биопсии 
яичка. Олигозооспермия может быть периодической, с выделением нормаль- 
ной семенной жидкости в промежутках. Азооспермия, естественно, исклю- 
чает возможность оплодотворения, но не доказывает, что яички, и особенно 
клетки Лейдига, вырабатывающие андрогенный гормон, не работают. В слу- 
чае олигозооспермии мы можем высказаться только при наличии множества 
патологических форм. Некрозооспермия встречается чрезвычайно редко. 
Если мы обнаруживаем ее повторными исследованиями, то она говорит 
0 бесплодности. Уменьшенная подвижность семенных нитей не дает основа- 
ния для диагноза. Надо знать, что хвост обеспечивает подвижность, но спо- 
собность к оплодотворению обеспечивается головкой. Эти две функции 
с точки зрения оплодотворения являются неравноценными. Неподвижный 
сперматозоид может попасть в условия, позволяющие ему оплодотворять, 
В то время как сперматозоиды с уродливой головкой, неспособные к опло- 
дотворению, могут хорошо двигаться. Множество незрелых форм указы- 
вает на понижение способности к оплодотворению. 

Психические факторы играют существенную роль в образовании эякулята. 
УПыт показывает, что эякулят, полученный путем мастурбации, может 
зущественно отличаться от эякулята, полученного путем прерванного поло- 
о сношения. Брать материал для изучения способности к оплодотворению 
ЛУчше последним способом. 
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Исследование выделяемого мочеиспускательного канала 























Выделяемое мочеиспускательного канала ие в настоящее врея 
уже не только с бактериологической точки зрения. Оно имеет меньшее знаць. 
ние, чем исследование выделяемого влагалища, однако позволяет сделать, 
некоторые заключения относительно гормональной работы яичек. В. нору 
мы видим на мазке кубические клетки с коричневым ядром и красной цито- 
плазмой (окраска по методике Шорра, 1941). При недостаточной функции 
тестостеронов ядра окрашиваются в красный цвет, цитоплазма — в синий 
(Эндрюз, 1946). 


Исследование слизи цервикального канала 


Слизистое выделяемое цервикального канала обнаруживает циклические 
изменения. Под влиянием эстрогенных веществ оно кристаллизуется 
в виде папоротника (Папаниколау, 1945, 1948; Ридберг, 1946; Мольнар, 
1955). Отсутствие такой характерной картины указывает на полный или 
относительный недостаток эстрогена (гипоэстринизм, климакс, действие 
прогестерона, беременность). Изучение мазка цервикальной слизи может 
служить в качестве простой пробы на беременность (Мольнар, 1955; Зилаи 
и Фламм, 1957). По нашим собственным наблюдениям (Холло), эта проба 
может нас подвести в случае внематочной беременности. 

Проведение метода: после высушивания в течение нескольких минут 
нативный препарат рассматривается под малым увеличением. 


ИССЛЕДОВАНИЯ БИОПСИЕЙ 


Для проведения любого исследования имеются показания, даже при 
обязательных исследованиях, проводящихся как будто у всех больных без 
исключения. 

Особенно важны показания к исследованиям биопсией. Последние, нару- 
шая целостность органов, сопровождаются большим риском, чем обычные 
лабораторные исследования. 

Мы поступаем правильно только тогда, когда наиболее часто приме- 
няемые в эндокринологии исследования биопсией проводятся по нашему на- 
значению, врачами-специалистами. Полное выскабливание для изучения 
эндометрия и частичное выскабливание должен сделать гинеколог, а биопсию 
щитовидной железы — хирург. 


Эндометриальная биопсия и ее оценка 


Когда необходимо сделать эндометриальную биопсию? 1. Если возникает 
подозрение относительно заболевания матки, как, например: рак, пузырный 
занос, туберкулез. Этими заболеваниями мы сейчас не занимаемся. 2. Если 
возникает подозрение относительно нарушения гормонального равновесия, от 
ражающегося на слизистой оболочке матки. Подвлияниемэстрона, рота. 
ного зрелыми фолликулами, пролиферативная стадия наэндометрии м 
тогда, когда прогестерон, выработанный желтым телом, вызывает секретог 
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10 стадию со стороны слизистой оболочки матки. Между этими стадиями 
асполагается овуляция, механизм которой еще неясен и, наконец, менструа- 
ЦИЯ или, В случае оплодотворения, беременность. Изменения эндометрия на 
основании уже известных взаимоотношений позволяют сделать заключения 
относительно трех гонадотропных гормонов гипофиза или гармонии гона- 
дотропной-эстринной-прогестероновой системы. Данные частичного выска- 
бливания иногда больше говорят о сущности изменения, чем определения 
гормонального уровня. 

В наиболее широком смысле ценность эндометриальной биопсии заклю- 
чается в том, что с ее помощью точно можно установить совершилась ли 
овуляция у женщины или нет. Для этого выскабливание должно прово- 
диться, если уже налицо выраженное действие прогестерона, т. е. в последней 
четверти цикла, точнее за 2—5 дней до ожидаемой менструации. Установить 
нужное время очень легко при регулярном цикле. Если нет секреторных 
изменений со стороны эндометрия, необходимо повторить биопсию во время 
того же цикла, чтобы поставить диагноз ановуляторного цикла. 

Данные эндометриального исследования в норме точно отражают измене- 
ния слизистой оболочки, соответствующие той стадии цикла, в которой было 
проведено исследование; итак, в первые две недели мы увидим картину уси- 
ливающейся пролиферации, во вторые две недели перед нами будет картина 
нарастающей секреции. Более точную локализацию во времени дает нор- 
мальная картина эндометриальной биопсии. На основании гистологической 
картины различают обычно 5 фаз. Различными авторами применяются раз- 
личные термины, в которых фолликулярная, пролиферативная, регенератор- 
ная или несекреторная фазы, с одной стороны, и лютеальная, дифференциа- 
тивная или секреторная фазы, с другой стороны, являются синонимами. 
В каждой фазе различается ранняя и позднняя стадии, и, наконец, в качестве 
отдельной фазы выделяется менструация (Котц и сотр., 1939а,Ь; Ллойд, 1947). 

1. Ранняя фолликулярная фаза начинается после окончания менструации 
и длится около недели. Трубочки регенерируются, они прямые, тонкие и сна- 
чала немногочисленные. Трубочки выстилаются цилиндрическим эпителием. 
Наблюдается множество митозов. В соскоб, полученный при выскабливании, 
иногда попадают одиночные, гипертрофические, искривленные, не сецер- 
нирующие трубочки от старого, неотторгнувшегося эпителия. Тонкий слой 
эндометрия обычно дает скудный соскоб. 

2. Поздняя фолликулярная фаза начинается стерто. Заканчивается она 
овуляцией. Увеличивается количество трубочек, но они все еще прямые, 
тонкие. Число митозов уменьшается. На эпителии отмечается образование 
мерцательных волосков. 

3. Ранняя лютеальная (иначе—ранняя секреторная) фаза является нача- 
лом дифференциации и секреторной активности эндометриальных желез. 

рубочки становятся извилистыми, и образуются вакуоли между ядром 

и базальной мембраной клеток цилиндрического эпителия. Клетки посте- 
пенно теряют мерцательные волоски. Возникновение вакуолей связано с появ- 
лением гликогенных капель. При виде такой картины мы можем сказать, 
‘то овуляция совершилась, по всей вероятности, на 24—72 часа раньше. 
Субнуклеарная вакуолизация может говорить и о том, что больная незадолго 
До исследования получила большую дозу эстрина (Котц и сотр., 1939а, Ъ). 

. Поздняя лютеальная (иначе — поздняя секреторная) фаза длится от | до 

Дней. Она характеризуется тем, что трубочки становятся все более изви- 


Н 
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‘уоли, распадаясь на мелкие капельки, располагают ы 
листыми и вакуол ром и частью клетки, близкой к просвету, в Же 
, 


ь о, а между яд ) : 
субнуклеаРн, 1 тесняется в направлении к основанию. Характерным /^> 
тате чего А 


ы еще считается образование поверхностного компакт и 
этой фазы ежащего спонгиозного слоя. В компактном -слое ео 
и ое ом —- трубочки. В строме появляются большие ты 
м ие децидуальных клеток. В этой фазе выскабливание 
КЛ “, Д 


ав 
наиболее богатый материал. : т 

5. Менструация характеризуется следующим: пикнотические Изменения 
в клетках трубочек и стромы. Образование фибринных тромбов в сосудах 
и кровоизлияния в строме. Часто встречается лейкоцитарная инфильтрация, 

Биопсия, сделанная в соответствующий промежуток времени, больше 
частью дает картину поздней секреторной фазы. Такая картина дает право 
предполагать следующее: у исследуемой во время цикла, ‚при котором про- 
водили биопсию, была овуляция, у нее имеется нормальный Уровень эстрина 
и прогестерона, гонадотропные гормоны работают синхронно и эндометрий 
хорошо реагирует на воздействие «собственного» гормона яичника. При 
искусственном цикле мы можем получить сходную картину, поэтому эти 
данные только тогда подлежат оценке, если больная не получала лечения, 
В последнем случае подобная картина указывает на то, что эндометрий спо- 
собен реагировать на соответствующее лечение половыми гормонами. 

Кроме указанного, имеются еще и другие возможности. Андрогенные сте- 
роиды как в химическом, так и в биологическом отношении очень близки 
к прогестерону. При преобладании андрогенных стероидов (различные формы 
вирилизма), путем биопсии можно получить картину, соответствующую сек- 
реторной фазе. То же самое наблюдается при атретическом желтом теле или 
при кистах желтого тела. 

Если в случае нормального цикла все же не получается — в соответ- 
ствующее время — картина развернутой секреторной фазы, то причина 
Этого находится либо в преждевременном обратном развитии желтого тела, 
либо мы имеем дело с гипопрогестеронизмом. 

Если данные эндометриального исследования соответствуют пролифера- 
пивной фазе, то надо решать, в какой именно стадии цикла было произ- 
ведено выскабливание. Если картина пролиферации совпадает — во вре" 
мени — с секреторной стадией, то несомненно имеются патологические изме- 
нения. В этом случае мы говорим о гиполютеинизации (или о нарушении 
образования прогестерона), отражающей отсутствие овуляции в данном 
цикле. Диагноз ановуляторного цикла можно поставить, однако, только 
отслучае повторно проведенных биопсий, при условии, что ни разу не было 
отмечено секреторных изменений со стороны эндометрия. а 

В случае пролиферативных изменений со стороны эндометрия и 
ло Учитывать время наступления предыдущей и последующей менструа 
т и последующая менструация наступает вовремя, то можно ия 

в данном цикле овуляции не было. Если предыдущая менстр т 
Запоздала минимально на 13 дней, то может быть — в случае пролифера 
= у больной еще наступит овуляция. ским Не 
 лЬко Ога я да еративных изменений считается а ноя тогда, 
гда мор те они возникают вместо секреторных иен Ия от норма- 
льной. Это б еская картина пролиферативной фазы О пвильный соскоб. 
ывает при гиперэстринизме. Обычно получается обил 
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Атрофический эндометрий 
в = 
ФСГ РеХЕОТЕН Прегнандиол Клинические данные 
] 
норм. | норм: периодически | эндометрий находится в рефрактерном с0- 
положитель- | стоянии на норм. стимуляции гипофиза— 
Нан ный | яичника 
у | ] ] 
ра “ отсут- | отсутствует отсутствует 1. гипопитуитаризм 
т] Ця ствует | | 2. избирательное отсутствие гонадотропного 
, цы | | гормона 
рам | | 3. аменоррея 
ОМ Пр. = ют * [95 р 
9 усилен отсутствует отсутствует | 1. овариальный агенез или отсутствие 
- Рин реактивности со стороны яичников 
Метрий 2. хирургическая или рентгеновская каст- 
а, Пр рация 
У 3. аменоррея 
еЧения, Е 
ЭЙ (П- <: г 
И Эстрогенный или пролиферативный эндометрий 
1Ы@ СТ Пролиферативный 
‚близки ве =. Е Е 2 - ы 
е формы . Е 
В норм. норм. норм. или | 1. матка может быть рефрактерной на про- 
ую ик | снижен |  гестерон 
еле или | 2. желтое тело плохо работает и не выра- 
| батывает прогестерон в нужном коли- 
честве 
соответ. | 3. различного типа кровотечения 
причина ки ы [5 = ие БЕН Е 
иго ТЕЛА, норм. норм. или обычно 1. овуляция может быть, но мало вероятна 
или слегка полностью 2. ановуляция и отсутствие желтого тела 
КИП слегка усилен отсутствует, | по следующим причинам: |. 
ИР усилен | во всяком а) эндокринные факторы (заболевания 
И про’ случае резко щитовидной железы, кисты яичника) 
Е эре | снижен 6) системное заболевание или заболева- 
, ние таза 
ие" | в) миомы (генитальные опухоли) 
НИ" г) частичная резекция или кастрация 
т ' Д) сращения 
Да к е) относительно ареактивные яичники 
ТОР", | 3. любого типа кровотечения 
| 6 был — 9% Е я к. = Е —.. 
снижен снижен отсутствует 1. относительный гипопитуитаризм по любой 
| причине (плохое питание, болезни и т. п.) 
2. относительный или избирательный недо- 
|  статок гонадотропина 
3. часто аменоррея или олигоменоррея 
ЕН |5 [Е и 
усилен снижен отсутствует 1. выраженный гипооваризм на любой почве 
| | 2. менопауза (хирургическая или от облу- 
| ' чения) 
| | ГоЗ слабо эстрогенный эндометрий с аменор- 
| | рееи или олигоменорреей 
| 
} 1 
18 Невроэн; 
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1. по всей вероятности, вы 
ликулярная стимуляция, поддержанная 
овариальными кистами, истощает яич. 
ники 
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Полностью 


секреторный 





норм. 
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норм. 


1. гормоны, нужные для овуляции и при- 
крепления яйцеклетки, имеются в нуж- 
ном количестве 

2. нормальная менструация 
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2. относительная недостаточность, Е 
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4. плохое прикрепление; частые Векровоте- 
5. циклические или ациклически 

чения полименоррея 
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> В эндометриальных трубочках наблюдаются кистозные изменения, и одно- 
временно с этими местами имеются гипертрофированные трубочки. Причина 
такого явления может найти свое объяснение в колебании уровня эстрина 
м крови. Такая картина соответствует гландулярно-кистозной гиперплазии. 
м Соскоб при этом получается обычно богатый. 

Секреторный эндометрий в патологии может быть гипопластическим. 
При этом в эндометрии содержится мало трубочек со скудной секрецией. 
В этих случаях, как правило, мы имеем дело с одинаково недостаточным 
образованием эстрина и прогестерона. Гиперпластическую картину секре- 


< 

: ции мы видим при гиперэстринизме с нормальным уровнем прогестерона. 

и Бывает, что во время овуляции женщины жалуются на боли в нижней 
ная части живота («МИ е!сптег2») и одновременно с этим у них возникает маточ- 


ное кровотечение («п{егуа! Мее 412»). Биопсия в это время дает интересную 
смесь картин пролиферативной и секреторной фаз, ибо в строме пролифе- 
=. ративного эндометрия налицо все характерные для предменструальной стадии 
изменения: некрозы, кровоизлияния и сгустки фибрина в сосудах. Кровотече- 
ние во время интервала легко отличается от полименорреи, при которой на 
эндометрии видны только секреторные изменения. 

Цервикальное выделяемое во время овуляции более обильное, менее вяз- 
кое, прозрачное. Биопсия в отношении овуляции является более ценным 
и При, методом исследования, нежели определение прегнандиола. 

Внук. Атрофический или гипопластический эндометрий встречается при не- 
достатке эстрина по любой причине, т.е. перед появлением первых месяч- 
ных, у кастрированных и в поздно наступающем климаксе. 

Точная диагностика расстройства женского цикла нам необходима для 
проведения причинной терапии бесплодности. Вполне естественно, что если 
больная выводит с мочой болышое количество фолликулостимулирующего 
гормона, то нет никакого смысла давать препараты фолликулостимулирую- 
щего гормона (препараты от беременной кобылы); при отсутствии же фолли- 
кулостимулирующего гормона в моче мы можем сделать попытку его 
давать. 

Для точного диагноза недостаточно проводить только определение гор- 
монального уровня или только исследование биопсией. Эти два исследования 
должны проводиться одновременно и повторно, чтобы доказать эндокринную 
ый природу расстройства менструального цикла. Никогда нельзя упускать из 
маш виду, что расстройство цикла может возникнуть и по психическим причинам. 
ии Харкстал и Мусулин сопоставили в трех таблицах взаимоотношение гор- 

монального уровня и данных эндометриальной биопсии в зависимости от 
состояния эндометрия (пролиферативного или эстрогенного, секреторного 
или прогестационального и, наконец, атрофического). Десятая таблица 
Взята у этих авторов. 


и Исследование яичка биопсией и оценка результатов 


а Исследование яичка при помощи биопсии в диагностике сексуальных 
В расстройств у мужчин было введено Чарни (1940) и Хочкиссом (1944). Этот 

©10с0б дополняет исследование семенной жидкости и определения содер- 
жания фолликулостимулирующего гормона В моче и оказывает ценную 
Помощь в диагностике сексуальных расстройств мужчин, в особенности 
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ичин стерильности. Значение биопсии яичка особен 

В раскрытии Пр чаях, где исследование, проведенное по поводу ся ВОЗ. 
растает В те У пермию или олигоспермию. Между проч, ил. 
ности, обнарр показанием к биопсии яичка. Кроме Этого в и 

) 

и Е во всех случаях, где требуется хирургическая Ко м 
са где нельзя провести причинную терапию без точного изучения функ Я 
а (Клинефелтер и сотр., МХ Ча Е Хеллер и сот . 
1945а, 5; Данлеп, 1941; Визнер, 1947; Энгл, р ‚ ауаро и сотр. 195 
Бишоп, 1953). Все чаще применяется биопсия для контроля лечения при 
стерильности (Сегалофф, 1946). Важным показанием к проведению биос 
является подозрение на опухоль яичка, а противопоказанием — острые вос 
ления, местные нарушения кровообращения и тяжелый склероз венечны 
сосудов. С 

Пункция яичка через кожу мошонки с диагностической целью была 
применена уже в 1913 году Хунером (1947). Этот способ в настоящее время 
уже не применяется. Теперь материал для биоптического исследования 
яичка дают урологи при помощи оперативного вмешательства. С помощью 
надреза длиной в 1 см освобождается яичко. После этого с помощью тено- 
тома делается разрез на белковой оболочке и кусок выпячивающейся ткани 
яичка отрезается изогнутыми ножницами. Кусок ткани немедленно бросают 
в фиксаж. Большей частью применяется окраска гематоксилин-эозином. 
С целью изучения гиалинизации семяотводящих трубочек разработаны 
специальные способы окраски. 

С точки зрения оценки нормальных данных биопсии яичка важно знать, 
что не все трубочки одновременно находятся в активном состоянии, даже в 
нормальном яичке. Сперматогенез совершается «волнообразно». Во всяком 
случае, здоровое, способное к оплодотворению яичко характеризуется пре- 
обладанием активных трубочек и тем, что интерстициальные элементы ни- 
когда не выступают на первый план. Активные трубочки имеют тонкую 
собственную мембрану и выстилаются по крайней мере четырьмя концентри- 
ческими слоями герминативного эпителия. Несмотря на наличие много- 
численных сперматогоний и сертолиниевых клеток, в картине активных 
трубочек все же преобладают большие сперматоциты. Сперматозоиды Г. 
бросаются в глаза; на поперечном разрезе одной трубочки их не больше, те 
20—50. В нормальных трубочках никогда не видны в более значительно] 
количестве слущившиеся клетки или обломки клеток. Несмотря на 10, тя 
большинство сперматидов и сперматозоидов встречается в центральной зон 


то- 
мочевых канальцев, все же нельзя сказать, чтобы отдельные фазы сперма 
генеза были послой 





е 








об ри стерильности гистологическая картина может быть ое 

об все же можно выделить четыре типа патологических ‹ наблю- 

ты 1941). 1. Отсутствие нормальной дифференциации. ными, 
› Что трубочки заполнены недифференцированными, гомоге! 
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на вид здоровыми клетками. Чаще встречается, что дифференциация нача- 
лась и зашла только до сперматоцитов. Сперматоциты, вместо дальнейшей 
дифференциации, дегенерируются, иногда сливаются в многоядерные клетки 
и выбрасываются в просвет трубочки. 2. Об атипичной эксфолияции 
мы говорим, если ранние формы клеток без дегенерации десквами- 
руются. 3. При этом типе преобладают ненормальные формы клеток. Вто- 
ричные сперматоциты путем несовершенного деления превращаются в 
клетки с двумя или несколькими ядрами. Встречаются пикнотические спер- 
матогонии, сперматиды с хвостом и различные сперматозоиды уродливой 
формы. 4. Собственная фиброзная оболочка. Менее выраженные формы с 
умеренным утолщением собственной оболочки не обязательно сопровож- 
даются стерильностью. При более тяжелых формах наблюдается гиалиноз 
трубочек, при котором тонкий фиброзный гиалинозный тяж без герминаль- 
ного эпителия напоминает место бывшей активной трубочки. Выраженный 
фиброз, естественно, сопровождается стерильностью. Очень редко, но бывает, 
что на почве фиброза яички превращаются в гомогенную ткань. 

Всегда надо обратить должное внимание на интерстицию яичка. Размно- 
жение клеток Лейдига часто наблюдается при бесплодности. Клетки Лейдига 
подсчитываются по методике Сарджента и его сотрудника (1948). Под малым 
увеличением можно захватить в поле зрения по 15—20 трубочек. Очерчивая 
карандашом трубочки, мы сосчитываем в них клетки Лейдига. Средние вели- 
чины довольно сильно колеблются и зависят также и от возраста. В возрасте 
от 10 до 19 лет в одном поперечном разрезе трубочки в среднем на- 
считываются по 9—10 клеток Лейдига. От 50 до 70 лет уже встречаются 
только по 2—7 клеток Лейдига в одном поперечном разрезе. Кроме подсчета 
интерстициальных клеток, надо обратить серьезное внимание на их цитологи- 
ческие характерности (Нелсон и сотр., 1945). 

Если в яичке налицо признаки нормального спермиогенеза и в то же 
время в семенной жидкости нет сперматозоидов, это решает диагноз заку- 
порки семявыводящего протока. Закупорка не обязательно механическая, 
она может быть и функциональной. Конечно, может быть настоящая азооспер- 
мия и по психическим причинам. Имеются данные, что мужчина, который во 
время полового акта выделяет семенную жидкость без содержания спермия, 
при мастурбации выделяет семенную жидкость, наполненную множеством 
сперматозоидов. По гистологической картине мы различаем олигозооспермию 
с уменьшенным или нормальным числом активных, или множеством дегене- 
рированных трубочек. В первом случае нет надобности в лечении, в послед- 
нем случае нет возможности лечения. 


Если у нас нет основания думать о гипофизарном происхождении нарушения функ- 
ции яичка, надо вспомнить, что герминальный эпителий яичка очень чувствителен к 
различного рода воздействиям. Спермиогенез легко нарушается бактериальными токси- 
нами или просто лихорадочным состоянием на почве бактериальной инфекции. Надо 
думать и о вредном влиянии рентгена, радия. Надеемся, что наблюдение Лероя (1947) 
В связи со взрывом атомной бомбы остается единственным. Длительное недостаточное 
питание может отражаться на сперматогенезе. В таких случаях речь, по всей веро- 


Е. идет о комплексном влиянии (психическом, токсическом и недостатке вита- 
МИНоВ). 


Оценка полученных данных затрудняется тем, что в настоящее время 


=. еще точно неизвестно, в чем заключается функция различных клеточных 
рупп яичка. Известно, что интерстициальные клетки типа Лейдига выра- 
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м гормона, стимулирующего ИН 


влияние тм 
ерон под щего гормона), и несомненно, чи Ре. 


тестост ю 
батывают — лютеинизиру с 
циальные клетки ( язан с деятельностью герминального эпителия, т 
матогенез т ВНИЯМИ мы располагаем относительно деятельности ертои 
с эче 


скудными Может быть, что ингибин, открытый свыше 20 лет Тому наз 
вых клеток. 4) и соответствующий эстрину, вырабатывается етот 


ег, 193 с 
Пр (Дел Кастийо и сотр., 1947). По мнению МжКюллег 
т - образуется в герминальном эпителии, другие же считают Местом 
и ) 


образования ингибина интерстициальные О. а принимать во вну. 
мание, что Нелсон, атакже Хеллер и сотрудники (1945а, Ъ) отрицают Существо. 
вание ингибина, то ясно, что вопрос о существовании «второго» гормона 
яичка еще далеко не решен. 

Биопсия яичка послужила источником открытия т. н. первичных синдро- 
мов яичка. Правильнее говорить об избирательном гипогонадизме, сущность 
которого заключается в том, что одна или две из трех основных структур 
яичка работают неполноценно, и морфологический субстрат такой неполно. 
ценной работы отражается на гистологической картине. Такого Рода синдром 
был открыт под названием герминальной аплазии. При этом синдроме серто- 
лиевые клетки и клетки Лейдига не затронуты. При синдроме Дел Кастий 
{1947; тестикулярный дисгенез ) на почве аномалии развития отсутствуют 
эпителиальные элементы и нормальные по величине трубочки состоят исклю- 
чительно из сертолиевых клеток. Интерстициальные клетки являются 
нормальными. Это заболевание не сопровождается гинекомастией, Одни 
считают содержание фолликулостимулирующего гормона в моче нормаль- 
ным, другие — повышенным. Синдром Клинефелтера (1942) характеризуется 
гиалинизацией трубочек, перитубулярным фиброзом и нормальными клет- 
ками Лейдига и Сертоли. Заболевание сопровождается повышенным выде- 


лением фолликулостимулирующего гормона, а в некоторых случаях — гине- 
комастией. 


Диагностическое значение биопсии щитовидной железы 


Биопсия щитовидной железы в определенных случаях может иметь 
ое Мей и сотрудники (1951) разработали три варианта ‚биопсии, 
Е зволяющих приблизиться к диагнозу при заболеваниях щитовидной железы. 
ее помощи простой пункции можно решать вопрос, не связано ли увели- 

ие щитовидной железы с кистой. Такой вопрос часто поднимается, ибо 


В 25% изоли При 
о рованных узлов щитовидной ы выявляются кисты. ПР 
Помощи пункции м щ д желез 


ланной эпителием 


иопсия щитовидной жел. мощью 
ь езы по одится с пол 
специальной полой целы. И другому способу производ 


ВЫ! И 
р. лкань в виде цилиндра. Санто и сотрудники (1957) сконстру ан 
У для пункции щитовидной железы. На заделанном и окрашенно! 
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ным методом является т.н. биоптическая пункция. Мею (1951) удалось 
при помощи этого способа поставить правильный диагноз в четырех ИЗ шести 
случаев. Три случая не были клинически распознаны. Санто и сотрудник 
(1957) нашли, что в биоптическом материале хронические воспалительные 
заболевания щитовидной железы занимают видное место. 

По третьему способу биопсии, из аспирированной ткани делается мазок 
и окрашивается по Паппенхейму. На мазке видны нормальные эпителиальные 
клетки, клетки стенки кисты и раковые и аденоматозные клетки. ы 


За последние годы Сёдерстрём (1952) сделал сообщение о проведенных им пункциях 
щитовидной железы без местного обезболивания. Мазок окрашивается по Мей—Грюн- 
вальд—Гимза. Из 100 проведенных пункций только в 8 случаях ему не удалось получить 
тодный для исследования материал. Еще в 15 случаях в мазке не содержалось доста- 
точно клеточных элементов. На основании проведенных им исследований автор охарак- 
теризовал различные типы клеток, среди них т. н. гранулоциты щитовидной железы, 
якобы характерные для коллоидного зоба. 

Значение биопсии щитовидной железы состоит в том, что с ее помощью можно поста- 
вить ранний диагноз рака щитовидной железы. Несмотря на общепринятое положение 
о том, что изолированный 306 щитовидной железы подлежит оперативному удалению, 
все же, если 306 дает мало клинических проявлений, оперативное вмешательство может 
затянуться. И как раз патология карциномы щитовидной железы учит, как незаметно 
может прорваться аденома в кровяные или лимфатические сосуды или в капсулу щито- 
видной железы тогда, когда гистологическая картина еще ничем не отличается от картин 
типичных ацинусов щитовидной железы. Ранний диагноз может спасти жизнь больного. 
Ценность биопсии возрастает, если иметь в виду, что диагноз карциномы щитовидной 
железы в настоящее время опирается исключительно на данные морфологического 
изучения. В большинстве случаев карциномы щитовидной железы сопровождаются 

картиной эвтиреоза, так что ни основной обмен, ни йодопротеины, ни радиоактивный 
Йод не помогают нам в постановке диагноза. 

Аденомы с наклонностью к распространению вряд ли распознаются при биопсии. Они 
составляют, однако, только 24,6% злокачественных опухолей щитовидной железы (Меисс- 
нер и сотр., 1948; Уилльямс, 1950). В остальных случаях биопсия может помочь в ран- 
ней диагностике. На вскрытии частота карциномы щитовидной железы составляет 1% в 
областях эндемического зоба; если принять во внимание только случаи вскрытий с нали- 
чием зоба, то этот процент увеличивается до 2,3 и трудно недооценить значение биопсии. 

Кроме случаев ракового поражения щитовидной железы, биопсия играет роль в 
дифференциальной диагностике более редко встречающихся тиреоидитов, где оператив- 
ное вмешательство противопоказано, как, например, зоб Риделя и Хашимото. 


Литература 


в. р. 1.., Зипре Тез юг Ногтопе Бейсчепсу ш Маг. }. Сп. Еп4осгипо]. 6, 516 
1946). : 
А \/.— Егп5, \/., Вейгав таг Ргоетайк 4ез КипееЦег-бупагопз. КИп. \/зевг 
‚ 380 (1957). + 
Агтяопв, С. М.—Сгау, ]. Е.— Касег, В.—Тпотрзоп, В. В., А Сазе о! Тгие Негтарйгоа!- 
Изтиз. ВгИ. Меч. ]. И. 605 (1957). | их" 
Вагг, М. 1..— Вейгат, Е. б., А Могрво!оз1са! РазйипсНоп Бебуееп Меигопез о# {Не Мате апа 
Бета, апа 4не Венау!ог о{ 4пе МисеоЙаг Зафе!Иез аигие Ассеегаеа Мибеоргофет 
в Зуп{ вез. Мафиге 763, 676 (1949). 
к. р. М.—$с0й, №. \., З+аез оп НуашготЧазе. ]. атег. тед. Азз. 737. 1507 
Вор, Р. М. Е., Епаосипе Азрес4 оЁ ИНенИИу ш М 
ор, Р. М. Е.., рес: о{ ИЧе{ИИу ш Меп. ]. атег. Азз. 753, 5 
Ш та1игописо е Па зиа аеройтег!22аопе ш Ь101о1а. Аба. Меа. в... 
Втафигу, ]. Т.— Випое, К. 6.— Воссабейа, В. А., Стотайт Тез 1 1 
‚Л. Т.— №Кнб, = ‚ К. А., Е ш КИпееНег 
}- Я. Епдосг, Меаь. 16, 689 (1956). “Негз Зупаготе. 


279 


ст, Р.. НнашгошЧаза у {ета епаосгил,. 


по ь 

. М.— Васе Тогг Чотхада. — Ап; ше4. Вагсеоп аси 
ума, /]. 1 гаггепа!ес 101 ь Е а 35, 172 11% 
ата рапшголийа5а сп а МИ. — Уйзвейег, бР Е т Гапсе+ 284 и 
Сагрепиег, Р. Е Ттафиссо, А.—Бе Та Вайе, Е. А., Зупаготе Ргодцсед ъ 55), 
Саи Ре ет вривейит м ы 


{Ве бегай ит) Е 

снио. 7, 493 (1947). зу, №з Уаше ш Мае ЗеНу ]АМА 775, т 
Спагпу, С ре МогрНо1орса! Зех Регепсе шт {не Роутогрь ыы 
а судез. ВгН. Меа. ]. 2, 6 (1954). 


Рау, М. Е.-Еи90, ие». О о! Рвуз101051с Ваза! Тетрега{иге Спапоез п Моте, 
” Ст. Епаосгипо!. 8, не" : 29 
И му АОИ, ча о Пуашгоп!9азез её 1еиг ппрогвапсе еп Б1010в1е её еп тб, 
64. 58, ы . 5 

еее — ЕНесё т Воеп{еп Кауз апа Ехрозиге 10 Ва@шит оп Регину. Нитап 
Веги. 12, 33 (1947). г 

Е, Е, Та и ш ИцемиНу. . Ото]. 57, 789 (1947). 

Епве, Е. Т., Алурса! Су1о1ову ш Тез$ В!орз1ез. {]. Ото]. 62, 649 (1949). 

Баги, 6. /„ Овсизаюп оп 1пе Епхуте Нуашготаазе. Тг. Апп, $06. Зиау оЁ ети, 
112 (1947). ях ; 

Еекае, мт Е. Нуашгошаазе ИмегИаоп о! Маттайап Оуд. Ргос. 
$0с. Ехрег. В1ю1. апа Меч. 52, 119 (1943). 

СетгеЙ, С. А.—14, С. Н., Езитайоп о СтомАв Ногтопе Сотеп{ ша Зтее Нитап РИц:- 
{агу. .]. Сил. Епаосг. Мефаь. 78, 149 (1958). 

Сап, Н., Свепие, Бло1оззсве Ведещипе ипа К№изсве Ап\епаипя аег Нуашгот@азе. 
Апвемап(е Спепие 53, 5 (1951). 

Стайат, М. А.— Вагг, М. 1.., Зех ОШегепсе т Могрво1ову оЁ МеёаБойс Мисе! т Зотаёс 
СеЙз о! Са+. Апа&. Весога. 772, 709 (1952). 

Накапзоп, Е. ].-СИСК, Р., Мисо]уйс Епхуте Зуз{етз, шННюп о! Нуашгоп@азе Бу 
т а Зегит Чигтё Могта! Мепйзигиай Сусте Ргевпапсу. .]. СНп. ТиуезНоаоп 

у 49). 
Нагпаск, 6. А.—5ичеье, Н. №. Ре АЦегзабвапеекей аег везсшесвзБефте{ет Глеико- 
) 


Неег, С. 6.— Мебоп, У. 0., Нуашиеаноп ог ЗепипИегоиз Тибииз Аззосацей Ин Моппа! 
ог Рашив Геуае-Сей БипсНоп; Оузсиззюп оЁ Ке!авбопзр 40 Еиписво вт, бупе- 
сотаз{а, Ееуа{еа оО Пергеззеа 17-Ке{оз4его!4в апа Езгосеив. .]. СИ. 


НетрийИ, В. Е. Кез, М.—Тауиг АУ Зфиу оЁ Нузиоову о Тезёз п епморнгепиа ап 
т р Меп{а1 ПИзогаегз, .]. Мен. Зс1епсе о 681 (1944). | 
аа Н. Н.— Ргеедтап, В. ./„ Уанавотз т Аппуашгопаазе ТНге оЁ Могта! Нитаг 
наро ИВ Аве апа $ех. Ргос. 50с. Ехрег. В:01. апа Меа. 76, 238 (1951). | аз 
н м 4. А. С., НЫоовтса! Э\иаез ог Епаотегнии дигие Уаноицз РВ 
В епз1гиа! Сусе. Зиг. Супес, апа ОБЗ{е4. 61, 751 (1935). ьГ 

] ОЕ ОК блелиу, Р., Зетеп АпатузВ о! 200 БемИе Меп. Ашег. 
Ниснето, В. $. ЕОЧИНу п Мей; а Сринсай Зиау ог {пе Саизез Руавпоз8 апа Тгеаитеи! 
о В НейНу т Меп. Рррисон, РНЬИаадерма 1944. 23, 533 

194 5> Сиггеп{ Сопсериз о! НегИИу т Ма. Вий. Мех Уогк. Асад. Меч. 23, 5 


- писа! 
аа Рае, В. С. — бттоль, Е. А. — АГА, Е., Тезнсшаг Рейс!епсу; а СИС 
Нийпег, М. За! Эду. |. Спи. Епоснао, 70, 121 (1950). 
Нигхпа И, м и р Мае ап Нетае апа Из Тгеа тете. Ме\ Уогк 1913. у, РВИа- 
Чары 1958. изит, №., Сииса| Епаосгто1обу. ]. В. ТАррисо# Сотрапу, 


Ласкзоп, у. РГ; барр: 1 ш Мае 
Г. о, варто, В. в.— штани № 1 

в пос, Тапеее 1. г 86) С. ].—НоНепбего, К., Еета!е Свго о 

Карип, Г’ а а Цепега! Вемте\у. Тг. Ат. ос. З+иау оЁ З41егЙИу 91 ЕН. пд 


З%егй, 7,123 О Коепёвеп гтапа ой оп беги шт Ве!аНоп 0 И\егНШУ. 
280 








в 


ките[ейег, Н. Е. шп. —Кейепчет, Е. С. п.— Аб, Е., Зупаготе Спагасеге4 ох 
бупесотазйа, Азрегта{осенез!з пои А-Геудть, апа шсгеазед Ехсгейоп о 
вошее-З4ииШайпе Ногтопе. ). Сип. Епаостпо!. 2, 615 (1942). 

Кипоег, Н. Р., Хулоовлзсве Оезстесь1заспозе. Сфа-бутрознит 5, 18 (1957). 

Козаком, №. Абуеспепае Егдерт!ззе Бе! Чег безсШестизБезиттии8 ап Тенкосу4еп ипа 
МипаерИпе!-Кегпеп. КИп. \/зсйг. 35, 75 (1957). з 
Козако», \№.—@0е@, М.— НеЙтапи, У. Е. Г1е Вефиптипв 4е$ спгошозотаеп СезсШесв$ 

диз ает Мипазстепппащаьз ив (МипаерНве! Тез). Кип. \/зсвг. 39, 826 (1957). 
Козаком, М. —Зспдпепбега, Н., Натафо1орзспе СезсМесь1зБез{иптиие Бе! бопаовепезе 
КИп. \Мзерг. 34, 53 (1956). 
Кое, ].—Рагкег, Е., Ситиса! Иицегргеаоп о? Епаотема! Вйорзу; Керогё оЕ 300 Сазез- 
Епаосгло10бу 24, 447 (1939). 
Кое, ].—Рагкег, Е., Епдотема! РаЧегиз Рузтепоггвоеа. Ат. .]. 031. апа бупес. 37, 
116 (1939). 
Кгецоег, \.—Ойитапп, М., ОБег Чаз УегваНеп везсШесьзрежизснег Кегивёпее пасй 
Кага оп. КИп. \Мзейг. 35, 1047 (1957). 
Кигггок, Ю. — Геопага, $. Г..—Сопгаа, Н., Кое о! Нуашготаазе ш Нитап И\ечиИйу. Ат. 
]. Меа. 1, 491 (1946). 
Тапдаи, В. 1..—Гопепеаа, В., Зепита! Ргис4озе Сопсепгайоп аз ап 1п4ех о! Апаговетс 
АсйУНу ш Мап. ] Спи. Епаосг. 77, 1411 (1951). 
Тапе-Юофег5, С. 1..—Зпагтап, А.—М/аег, К.— Мтезпег, В. Р., З4еИу ап Ппрашеа Еег- 
{ИНу. Р. В. Ноорег, Ме\ УогК 1939. 
Геопата, $. [..— Кигггок, К., А З\иау о{ Нуашготаве. ЕНес4з оЁ 4не РоШсе СеЙз оё Оуи- 
1а4е4 Ра* Оуа. Еп4осгиоюсу 37, 171 (1945). 
Гегоу, 6. У., Тве Медса! Зедие!$ о{ Ве А{опис ВошЬ Ехр!оз1оп. ]. Атег. Азз. 734, 1143 
(1947). 
Гуа, 9. С.,Тве Епаотета! В!орзу. Спар{ег хххУ\1. Весеп{ А4уапсез т Сшиса! Ра{по!ову. 
379, ]. апа А. СвигсвШ ТАа., Бопаоп 1947. 
Гират, М.—Ргадег, А., \Месвез 15% Фе енйасв{е Ме{по4е хиг Везититипя 4ез спгото- 
сота!еп @езсШесНиез? Зее. Мед. \/зсйг. 56, 928 (1956). 
Мапп, Т., Егис4озе апа Егис1о!уз8 ш Зетеп ш Вейайоп 10 ЕемиИНу. Гапсе{ 446 (1948). 
Мау, Е.— Мейег, А.— Восп-Меспа,, Н., Та ропсНоп Б1орзе Аи согрз Фпуго14е. Зетате 
Вбр. 27, 2009 (Рамз (1951). 
Магбегаег, Е.— Ме<оп, №. 0., СезсшесвАзБез{иптипе ш ег тепзсВИсвеп Нац{. Вейг. 
Кип. Ср. 7, 190 (1955). 
Магбегрег, Е.—№е5оп, №. О., безсшесьузрезиттиив ат 7еПКеги Бе! везсШеснИсНеп Апо- 
тацен шН Безопаегег Вегаскусниеция 4ез КИпееЦег’з Зупаготез. Епдокг!по101е 
35, 9 (1957). 
Магбегоег, Е.— ВоссабеИа, К. А.— Ме50п, У. 0О., Ога! Зтеагз аз Мео4 оЁ Спготозота1 
Зех Беес# оп. Ргос. $0с. Ехрег. В1ю1. (М. У.) 89, 488 (1955). 
МеСийасй, р. Ю.—Ма{5й, Е. Г., Еинвег $+и1ез Сопсегише Тезисшаг Еипс@оп. Ргос. 
ос. Ехрег. В101. апа Меа. 37, 678 (1934). 
Ме Ш, Н.—Юовезоп, Е. М., Оъзегуа®оп$ оп Зрегт Соии{ ап@ НуашгопАазе Сог{еп{ о# 
Нитап Зетеп. Тг. Ат. $0с. З4иау о! Зет у 69—97 (1947). 
Ме5зпег, \. А.—Гайеу, Е. Н., Сапсег о 4Ве Твуго4 ш а Твугоа Сис. ]. Сп. Еп@осгило1. 
8, 749 (1948). 
Меспе[5оп, й и 7. 0. — Кое, Р., З4и4у оЁ НуашгогиЧазе ш Зетеп о# НизБапа т 
Че {Ие Магтавез. .. Ото|. 61, 799 (1949). ь 
Мотаг, Р., А рее! ёзтеК ‘тикбабзвпек еПепбг2взе 68 а Кога! +егезз681 авпб21з а сегуйсаИ$ 
пудККепе* аар]Ап (Контроль работы яичников и ранняя диагностика беременности 
на основании изучения мазка цервикальной слизи). Могу. Гар]а 78, 361 (1955). 
Мооге, К. [..—Сгайат, М. А.— Ватт, М. 1.., Тве Раесйоп о{ Свготозота! $ех ш Негта- 
рыгоайез гот а $кт В!юрзу. Зиг. бупес. ОБз{е+. 96, 641 (1953). 
Мооге, К. 1..— Вагг, М. 1.., Зтеагз тот {Ве Ога! Мисоза ш {пе Реес# оп о? Свготозота1 
Зех. Г.апсе{ 2, 57 (1955). > 
Могката, Ю., А ргороз 4ез согг@аоп пурорвузо-вёп а!ез её 4ез еНМеф$ ргоуодиёз раг 
Гпуаготиаазе. Веу. Чи пит. 70, 445 (1949). 
№ 150п, №". О.— Неег, С. С., Нуашизайоп о ЗетиНегоиз Тиршез аззостае4 \ИВ Могта 
01 Найо Геудто-Сей Еипс#оп; Мсгозсор!с Рсфиге т Тез ап@ Аззостае4 Спапез 
к. Вгеаз?. ]. С!п. Еп4осгипо|. 5, 13 (1945). . - 
о4те, ]. Н._Ретой, \. Н., Ппргоуе4а Тигуаппе{ис Мео@ 1юг Опапануе Рееги- 


пайоп о{ Нуашгог!Чазе ш Нитап Зета! Еииа. Рег. апа З4ег!. 7, 66 (1950). 


281 








Мопаков5КЕ т ипа ГеудвтеПетипкоп Бейт Мапи 
т. М/зсвг. 34, 19 . м : р ь, 
А — Зоше о Спапрез шт фне Сопз1епсу оЁ {не ОЧегше веть 
есог4. 97, 293 1 Е : м 
Я в №., бепега! ый ее. Зтеаг апа Из Озе т Везеагсь апа авт 
)6з1. бупес. 57, 316 (1946). о 
м о К., Зотанс 5ех о{ Апепсервайс пап. ]. Сил. Епдосг, Мец 
т 18, и. Г. М. Тезисшаг Рузвепезз АНесеия 4пе ЗепиптНегоиз Тибшез А. , 
"арале жив Снготаби Розе Мисет, Г.апсе{ П, 953 (1956). ть 
Роат, Р. Е.—Нишег, \. Е.—1[еппох, В., Свготозота! $ех т Тигпег5 Зупагоше У 
СоагсйаНоп ог не Аома. Т.апсей 11, 120 (1954). 
Ройак, О. ]., Тегиито]ору о Зрегт. Ра{Во!обу. Ого]. апа сшап. Веу. 52, 592 (1948), 
РоИак, 0. ].—Лоер, К., Зрегт Ехапипа оп Ассогате 10 Ргезеп+ Звае оЁ Везеагсн, Л ате 
теЧ. Азз. 7173, 395 (1939). ыы е . . 
Кабосй, /.— Нгааес, Е., Ге диапёНайуе гик4озе Везиптийе ип тепзсвИснеп Еакиа 
Епаокито!о зе 37, 171 (1954). Ех: . 
Коск, ].— Мепкт, М.Р., т уйго Еег за оп апа Сеауаве о# Нитап Оуанап Е 80$. Зеепсе 
700, 105 (1944). ` 
Юй, Р. —]ойпзеп, $. 6. — Мозбесй, У, Миаеаг Зех ш КИтееНег’5 Зупаготе. Г.апсе! 1, 962 
(1956) 


Юуафего, Е, цит.: 21аг, 2.— Е/ат, Т., Огу. НеШар 98, 621 (1957). 
Загвепь, |. \.— Мс Бопа&, ]. К., А Метоа 1юг не ОцатиаНуе Езёипа{е ОЕ еу@ю-Сез 
ш Пе Нитап Тез#$. Ргос. $4аН. Мее+. Мауо СИ. 23, 249 (1948). 


Зйегбег, $. А. — Вигпбего, С. Н. — Кигггоск, Ю., Уавсозипе{ гс Реегттайоп о! Нуашгот@азе 
Сотщеп о! Зрегта{озоа. Еп4осппо]ову 42, 20 (1948). 
Зпотг, Е., Ме\ Тесые юг Зфаниие Уатта! Зпеагз, Зшые ОН!егепа! 51а. Зеепсе 94, 
) 


$ттопз, Е. А., Сшиса! Имегрге{аНоп о Зетеп Апа1уз!5. Сошегепсе оп О/аспозв Тпзейу. 
16—30, Зргтенаа, ИИ. Твотаз (1946). 
$04егз!идт, №., Рипсите оЁ СоНегз Гог АзриаНоп В'юрзу. А Ргейштипагу Керог(. Асёа Мец. 


Свготозота] Зех ш {ве Нитап. ]. СИ. Епдосг. Ме{аъ. 76, 55 (1956). 
Зруег, 6. 1. М., Нуашготаазе Соп{епй оЁ Зетеп. Влоснет. }. 41, 409 (1947). ь. 
$г4т0, 1..— Еодог, 1., А райзиичру-Беерзёрек Ыорзаз Чавпозака]а (Диагностика за6о- 
леваний щитовидной железы при помощи биопсии). Огу. Не@Шар 9%, ‚1238 (1957). + 
Туег, Е. Т.—$тийег, Н. 0., Мае ИуегыШу, З+афив ог Тгеабпеп®, Ргеуеп оп ап4 Сиггеп 
Кезеагсн. /. Ашег. тед. Дзз. 760, 9 (1956). т Сииса! 
И’асна, Е., Тве Апа!у$1$ оЁ {Не Зетеп. Свар{ег ХХХ. 304—315. Весеп{ Адуапсез т СЁ 
РаВо1ору. ]. ап@ А. Спигсь Тла., Г.опаоп 1947. - `Аззау 
Иееззеп, М. Т.— Вегтап, $. —Сгеепбеги, В. Е.—баге!, $. [.., Тесвиаие Тог Ше то! 
Нуашгог!Чазе п Нитап Зетеп апа Из Соггеавоп мн Зреги Сопсепёга оп. .. : 
р 54, 565 ры» 35. 371 
(езпег, В. Р., Тве Тезёсшаг В!юрзу. Весеп{ Аауансез 1947. Сварег 35, 371. й 
У Иатз, Ю. Н., Тех4Боок о! Воренао Спар{ег 3. 151, \.. В. баипаегз Сотрапу, 
‚ РЫЙааерыа, Г.опаоп 1950. й чей. 1, 
И! бот, 1. — Атапзоп, №, Аззау ог Нуашготазе шт Нитап Зетеп. Ее. апа 
254 (1950). Машигйу 
Уоипв, №. С., Зшау о! ЕипеНоп ой Ерауть: Нз АНашитеп{ оЁ Е о 47, 419 
о №0 зоше ЗресШе АсНоп оЁ {пе Ерамута! Зесге#оп. .]. МогрНо!. 4, 
ыы И, и 16 (Мазок 
ат, 2.— Ват, Т., СегусаНз пуакКепеё шни 1едерузхегйЬЬ 1егНез$61 акс ( Не{- 
цервикальной слизи, как простейший способ диагностики беременности). 
1ар 98, 621 (1957). оса ОНеозрег 
бопаек, В. — Вготвего, У. М. =: РоЙЗПик, 2.., Сопз{ап{ ОНзозрегииа апа Регос!4 Об 
Ам. . СНп. Рай. 78, 874 (1948). 


та. 


282 














У 


Ч 


1% 


Си 


Зет 


те 
(6 
ИА, 


1 №, 


Ноп 0! 





ЗНАЧЕНИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ _ Е 
В НЕВРОЭНДОКРИНОЛОГИИ 


Невроэндокринное равновесие регулируется под управлением коры головного мозга, 
в первую очередь гипоталамусом. Передняя часть гипоталамуса посылает парасимпати- 
ческие импульсы к задней доле гипофиза. Задняя и боковая часть гипоталамуса выра- 
батывает главным образом симпатические импульсы и иннервирует, в первую очередь, 
переднюю долю гипофиза. Эти два импульса соответствуют возбуждению, проведенному 
по холинергическим и адренергическим волокнам вегетативной нервной системы, поэтому 
принцип двойной иннервации, действующий в отношении желез и висцеральных органов, 
имеет значение и в отношении центральной эндокринной железы, гипофиза. 64 

В поддержании невроэндокринного равновесия, опирающегося на единое действие 
различных факторов, гармоничная работа гипоталамуса, вырабатывающего и парасим- 
патические, и симпатические импульсы, является решающе важной. Гомеостаз организма 
обеспечивается с различных сторон, и это проявляется (в особенно сложной форме) на 
примере вегетативной функции гипоталамуса. Под влиянием согревания передней части 
гипоталамуса активируется механизм отдачи тепла, в результате чего снижается тем- 
пература подопытного животного (парасимпатическое действие). Под влиянием фаради- 
зации боковых полей гипоталамуса усиливается выработка тепла (симпатическое дей- 
ствие). В то время как повреждение переднего гипоталамуса вызывает гипертермию из-за 
потери способности теплоотдачи, то деструкция медиальной части заднего гипоталамуса 
влечет за собой гипотермию на почве невозможности теплорегуляции в отношении хо- 
лода. Итак, причиной повышения температуры может быть, с одной стороны, повреждение 
передней «парасимпатической» части гипоталамуса, с другой стороны — возбуждение зад- 
ней, «симпатической» части его. Понижение же температуры возникает либо на почве 
возбуждения «парасимпатической» части гипоталамуса, либо в результате повреждения 
«симпатической» части. 


Итак, применением парасимпатикомиметических или симпатикомиме- 
тических средств мы получаем возмомсность провести локализационную 
дифференцировку того, с какой именно частью гипоталамуса связано оп- 
ределенное вегетативное расстройство и является ли оно состоянием воз- 
буждения или торможения (повреждения). Если температура понижается 
под влиянием гинергена, то ясно, что повышение температуры было выз- 
вано возбуждением симпатической нервной системы, местом возникно- 
вения которого, при прочих сопутствующих симптомах, может быть боковое 
поле гипоталамуса. Если понижение температуры наступает под влиянием 
пилокарпина, то естественно, что оно было вызвано повреждением части ги- 
поталамуса, несущей парасимпатическую функцию. 

Парасимпатикомиметические или симпатикомиметические средства могут 
быть по разному применены в невроэндокринной диагностике. Гиперфункция 
щитовидной железы характеризуется вегетативной амфотонией (Даниело- 
полу, 1943): тахикардия, например, указывает на повышенный тонус симпа- 
тикуса, а наклонность к поносам отражает повышенный тонус парасимпати- 
ческой системы. Оба эти признаки имеют корковое происхождение, что под- 
тверждается благоприятным действием корковых успокаивающих средств 
(бром). Амфотония, однако, отнюдь не означает, что повышенный тонус явля- 
ется одинаковым по силе у этих двух вегетативных систем. При гипертирео- 
зах, как правило, доминируют признаки повышения симпатического тонуса. 
Мозговой слой надпочечников, имеющий холинергическую иннервацию, 
представляет собой адренергическую функцию, и поэтому его гиперфункция 
указывает на перевес симпатической системы. 

Под влиянием действия инсулина возникают признаки, соответству- 
ющие возбуждению вагуса, т.е. повышению тонуса парасимпатической 
системы. Внутричерепные опухоли, повышающие внутричерепное давление, 
гидрокефалия тоже сопровождаются ваготонией. 
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я симпатического тонуса, естественно, уси ЛИВаК, 
после дачи адреналина и ослабевают под Е а“ средств, пара. 

изующих работу симпатической системы (например, ерген). с  Другот 
раны признаки ваготонии ухудшаются ним пилокарпина (воз. 
буждающего парасимпатическую систему) и улучш - я после дачи атро. 
пина (парализующего парасимпатическую систему). ллергические сост. 
яния, сопровождаемые, как известно, ваготонией, улучшаются под ВЛИЯНИЕ 
средств, парализующих парасимпатическую систему (атропин), но Улучша. 
ются при усилении симпатического тонуса (адреналин). 

Для исследования симпатического или парасимпатического тонуса 
обычно рекомендуется проведение следующих проб: проба с адреналином 
и т. н. пробы на настоящую чувствительность к адреналину по Чепаи (1924), 
пробы с атропином, гинергеном и ацетилхолином. 


Признаки преобладани 


ИССЛЕДОВАНИЕ ПСИХИКИ И МЕНТАЛЬНЫХ 
РЕАКЦИЙ БОЛЬНЫХ 


Человек по-разному реагирует на импульсы, поступающие в кору голов- 
ОГО мозга из окружающего мира или собственного организма: они восприни- 
маются им, остаются у него в памяти, связываются между собой, и из про- 
стых или более сложных рефлексов вступают в действие механизмы, позволя- 
ющие наиболее выгодное приспособление кусловиям внешней и внутренней 
среды. Такая деятельность является совокупностью множества подробностей, 
и импульсы, идущие то нервным, то гуморальным путем, организуются корой 
головного мозга в целесообразную реакцию, необходимую для поддержания 
жизни организма. Эти реакции до известной степени зависят от врожден- 
ных условий, но их исход решается главным образом раздражениями, про- 
исходящими из окружающего мира или самого организма. Носителями такого 
решающего влияния, кроме нервных элементов, являются различные гумо- 
ральные вещества организма, прежде всего гормоны. Взаимодействие этих 
двух систем формирует внешний облик и нервную деятельность, умственную 
и неразрывно связанную с ней рефлекторную деятельность человека. Опыт 
показывает, что внешний облик и нервная деятельность, способ реагировать 
на внешние раздражения у одной группы людей — одинаковы, у другой 
группы — различны, без того, чтобы у людей этой группы внешний облик, 
нервная деятельность, способ реагировать являлись патологически изме- 
ненными. 

Когда в главе об антропометрии мы характеризовали различные типы 
яодей, мы обратили внимание на 10, что эти типы определяются не только 
внешним обликом, но и множеством ментальных признаков, связанных с нерв- 
ной и эндокринной деятельностью. Для человека среднего типа характерны 
определенный внешний облик и невроэндокринная деятельность, и если 
они гармонируют, мы говорим, что человек здоров. В отличие от такого сред- 
ао типа, имеются различные типы (биотипы), стоящие где-то на грани 
здоровья и болезни. И действительно, если хорошо приглядеться, можно 
найти много сходных черт с некоторыми классическими или «развернутыми 
Эндокринными заболеваниями. Переход от различных биотипов к о 
пормам некоторых эндокринных заболеваний является даже как Ея 

ным. Биотип -— это еще не больной, но может стать им при опреде: 
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ных внешних условиях. Знать их необходимо по двум причинам. 1. мы ие 
будем искать болезнь там, где ее на самом деле нет; 2. распознавание биоти- 
пов является одним из важнейших средств эндокринной профилактической 
работы. Такие люди, стоящие на грани стертой формы какого-нибудь забо- 
‘левания, могут никогда не болеть им, если они живут В нормальных 
условиях. Обеспечение таких условий жизни является одной из наиболее 
важных задач невроэндокринной профилактики. 

Антропометрия является только одним способом, помогающим распозна- 
вать эти биотипы. Выявление характерных умственных признаков определен- 
ного типа может идти несколькими путями. Осмотр является одним из этих 
путей. Конечно, наиболее важным путем следует признать анамнез и 060- 
бенно одну из его форм: типологический анамнез, направленный на выясне- 
ние мельчайших подробностей внешних факторов, которые могли оказать 
влияние на развитие жизни данного лица и на способ реагирования на эти 
воздействия. Из мозаики типологического анамнеза эндокринолог может 
построить себе типологическую характеристику больного. 


В бухарестском Эндокринологическом институте им. Пархона и Неврологическом 
институте им. Павлова составляют типологический анамнез каждого больного (Мильку, 
1953; Крейндлер, 1953), включающий в себя семейные обстоятельства, ранний детский 
возраст, школьный возраст, поведение больного в «самостоятельной» жизни, половую жизнь 
и сновидения больного. На основании полученных анамнестических данных составляется 
типологическая характеристика больного, где учитывается тип больного: «сильный» или 
«слабый», далее, торможение и подвижность собственной силы и слабости, а также особен- 
ности засыпания и пробуждения. 


С целью оценки психо-ментальных и двигательных реакций, иначе нерв- 
ной деятельности больных, прежде всего мы интересуемся следующими 
вопросами: когда начались первые проявления умственной жизни; рано или 
поздно (распознавание предметов, когда встал на ноги, когда начал ходить, 
говорить). Когда была обнаружена умственная отсталость? В чем она про- 
являлась? Ответы на такие вопросы дают нам сведения относительно работы 
щитовидной железы. Как больной приобщился к условиям коллективной жиз- 
ни (детский сад, школа)? У детей, больных адипозогенитальной дистрофией, 
очень рано проявляется антисоциальное поведение. Дети с повреждением 
гипоталамуса обычно сварливы, непрямолинейны. Некоторые не придают 
значения школьной успеваемости, но с таким взглядом мы согласиться не мо- 
жем. Школьные отметки, по нашему мнению, ошибаются не больше, 
чем больничное отделение. Отметки и вообще школьная успеваемость могут 
очень многое рассказать об умственной способности, интересах, поведении 
ит. п. больного. При собирании психо-ментального анамнеза обязательно 
надо расспросить больного о его близких и друзьях. О возбужденном или 
спокойном поведении большей частью и спрашивать не приходится. Психо- 
моторное беспокойство больных базедовой болезнью или вялые движения 
больного микседемой о многом расскажут еще до первого вопроса. 

Взрослым больным следует задавать такие вопросы, которые позволяют 
судить о том, активен или пассивен больной в своих поступках. Пассив- 
ность встречается при гипотиреозах и иногда при гипогонадизме. Повышен- 
ная активность наблюдается в связи с деятельностью следующих трех желез: 
аденогипофиза, коры надпочечников и щитовидной железы. Тонкости такой 
повышенной активности, по мнению Кавадиаса, неодинаковы при гипер- 
функции этих трех желез; «гипопитуитарный тип» активности у лиц, еще не 
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жеством различных факторов, и эндокринная СЯ лишь одниу 
из них. Решающим фактором всегда является кора головного мозга, но отт. 
нок определяется эндокринной системой. Взаимоотношения еще далеко не 
раскрыты, но они существуют. 

Изменения психо-ментального характера встречаются при отдельных 
невроэндокринных заболеваниях. 

Заболевания гипоталамуса часто сопровождаются различными Психо- 
зами (маниакально-депрессивный психоз, шизофрения), слабоумием и преоб- 
ладанием инстинктивных реакций над интеллектуальными ( 'Алперс, 1939, 
1940; Хеймекер и сотр., 1940а, Ь; Кеннеди, 1939, 1940). В настоящее время 
под нашим наблюдением находится больной адипозогенитальной дистрофией 
типа «мальчика-апаша», возникшей после перенесенного диэнцефалита. 

Из гипофизарных заболеваний часто встречается патологическая раздра- 
жительность при акромегалии. Некоторые больные акромегалией бывают 
ворчливыми, другие притупленными и безразличными ко всему. Нередко 
наблюдается психоз. Сейлер (1953) обнаружил много шизофреников среди 
членов одной акромегалоидной семьи. Подобные расстройства умственной 
способности встречаются при гигантизме. Среди гипофизарных гигантов 
довольно много слабоумных. У больных с болезнью Кушинга рано наступает 
ослабление умственной способности и способности образовать условные 
рефлексы (Дображанская, 1953). Они подавлены и склонны к самоубийству 
(Костелло, 1936; Парди, 1937; Харкстал и сотр., 1953). Интеллект страда- 
ющих болезнью Симмондса долго остается без изменений. В разгаре болезни 
ограничивается круг их интересов, они теряют инициативу. Больные часто 
меланхоличны, у них нередко возникает психоз. 

Больные гипертиреозом обычно подвижны, говорят скороговоркой. Их 
бесспокойство, большие перемены настроения могут перейти в депрессивное 
состояние. Нередки психозы. При токсической аденоме, перед смертью, боль- 
ные чаще спокойны, безразличны. 

Чем раньше начинается гипотиреоз, тем более тяжелыми ментальными 
дефектами он сопровождается. Здесь можно встретить все переходные формы 
— от тупоумия до идиотизма (Уилкинс, 1938; Браун и сотр., 1939; Брух 
и сотр., 1944). Эти больные почти не отвечают на внешние раздражения, 
вывести их из состояния тупого покоя невозможно, они сонливы. При 
микседеме взрослых наблюдается замедленное мышление и замедленность 
движений. Иногда больные сами замечают ограниченность своих интересов- 
Память ухудшается, они становятся сонливыми. Часто наблюдаются галлю- 
цинации, мания преследования. Нередки маниакально-депрессивные м 
ом При «микседематозных психозах», однако, не всегда имеетс 

ее ое и психозом (Кинд, 1953). о авля- 
ются скорее ыы ЛЬ о) па ст ных Е 
стройств. Ад татом костных изменений, нежели ИЯ ри 
- Вот ром гиперпаратиреозе (отравление паратгормоном/ › 

мечен бред (Албрайт и сотр., 1948). 
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Гипокальцемия при гипопаратиреозах, повышая нервную возбудимость, 
кроме двигательных реакций вызывает тяжелые изменения психики, угне- 
тенное состояние, маниакальное состояние или другого рода психозы (Элмер- 
вон и сотр.» 1941; Грин и сотр., 1941; Мортелл, 1946). - , 

При гиперкортикализме, соответственно интерсексуальности, часто встре- 
чаются активные женщины, напоминающие мужчину. Мужские черты часто 
проявляются в их манере одеваться. Нередко у этих больных встречается 
гомосексуализм. . 

Умственная способность больных аддисоновой болезнью долго остается 
нетронутой.Ранним проявлением изменения психики является раздражитель- 
ность, поздним проявлением — депрессия, замедленность, апатия, кома. Мейер 
(1954) причисляет психические проявления аддисоновой болезни к эндокрин- 
ному психосиндрому и «органическому амнестическому психосиндрому». 

Гипергонадизм часто приводит к половым извращениям у обоих полов. 

Гипогонадизм у мужчин во многом отражается на психике больного, 
не затрагивая его интеллект. Евнухи нередко играли видную роль в истории. 
Лица, страдающие гипогонадизмом до наступления половой зрелости, обычно 
замкнуты, чувствительны, стыдливы и капризны. Чрезмерная компенсация 
своих недостатков часто проявляется в антисоциальном, жестоком поведении 

в отношении окружающих (драчливы, мучители животных). Чем позже 
произведена кастрация, тем меньше наблюдается психических дефектов. 
Т. н. «поздние» евнухи часто боязливы и склонны к депрессивным настрое- 
ниям. При синдроме Клинефельтера были отмечены нарушения интеллекта, 
аффективности и инстинктивной жизни (Цюблин, 1953). 

При евнухоидизме у женщин психические изменения встречаются редко. У 
кастрированных в половозрелом возрасте, однако, могут наблюдаться тяже- 
лые изменения психики, сходные с климактерическими расстройствами, на- 
ступающими при физиологических обстоятельствах. Нередко встречаются 
меланхолия и склонность к самоубийству. 

Сахарный диабет сопровождается изменением психики только при ослож- 
нениях (артеросклероз мозговых сосудов, кома). К более тяжелым расстрой- 
ствам психики приводит гиперинсулинизм. При приступе гипогликемии 
больные иногда напоминают пьяных, и это состояние может завершаться 
комой. Больные, страдающие продолжительной гипогликемией (инсулинома), 
постепенно становятся апатичными. Часто наблюдается маниакальное состо- 
яние, галлюцинации, бред и дезориентация. 


ЗНАЧЕНИЕ ДАННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ РАЗЛИЧНЫХ 
ВРАЧЕЙ-СПЕЦИАЛИСТОВ В НЕВРОЭНДОКРИННОЙ ДИАГНОСТИКЕ 


Невроэндокринология опирается на многие отрасли медицины и поэтому 
пользуется помощью других специальностей отчасти при постановке диаг- 
ноза, отчасти при невозможности применения лечебных средств эндокриноло- 
га-терапевта. 

В чем заключается помощь специалистов невроэндокринологу? Прежде 
чем ответить на этот вопрос, надо сказать, что эта помощь является 
взаимной. Имеются заболевания «неэндокринного» характера, но имеющие 
безусловно эндокринное отношение. Угри считаются бесспорно кожным 
заболеванием. Больные обращаются к дерматологу, а может быть, созда- 
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дения дефектов эмали, характерных для тетании. Чаще и правильнее немь 
ленно направить больного к эндокринологу-терапевту. 

Во всех этих случаях другие врачи-специалисты прибегают к помо 
эндокринолога. 

Уже говорилось, как часто пользуются эндокринологи помощью разли 
ных врачей-специалистов для подтверждения диагноза. 

Терапевт-эндокринолог ожкидает ответа от консультанта на следующ 


вопросы: 1. Имеется ли у больного тот или иной признак или группа 
признаков, недоступные для обычного терапевтического физикального обследо- 


вания? Если таковые имеются, то эндокринолог может связать ими клин 


ческую картину имеющегося эндокринного расстройства. Это, конечно, не 


всегда удается, т. к. данное расстройство вовсе может быть неэндокриннь 
по своему происхождению. 2. Эндокринолог часто ждет ответа на вопрос 
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гических изменений при пальпации. Трудно пальпировать маленькие яичники, 
но легко обнаружить патологически увеличенные, и можно сказать, с чем 
связано такое увеличение: с воспалением или опухолью яичника. Таким 
образом, гинеколог может дать ценные сведения относительно синдрома 
Кушинга и в редких случаях может указать и на причину возникновения 
заболевания в виде. арренобластомы яичника. Нормальные данные пальпации 
не менее ценны, ибо позволяют исключить одну из четырех возможностей, 
вызывающих вирилизм. При оценке данных надо знать, что ожирение очень 
затрудняет бимануальное обследование. . > 
Гинеколог дает нам много сведений в отношении матки. При различных 
формах аменоррей важно знать, не является ли матка маленькой, «инфан- 
тильной». При этом легко можно совершить диагностическую ошибку, и 
поэтому нельзя основываться только на данных пальпации при прогнозе 
женской стерильности. Трудно сказать, что скрывается за инфантильностью 
матки! Во всяком случае, маленькая матка большей частью указывает на 
недостаточное функционирование гонадотропин-гонадной системы. Нормаль- 
ные размеры матки указывают на то, что она в состоянии отвечать на сти- 
муляцию со стороны гонад. Такие пальпаторные данные имеют, в основном, 
прогностическое значение. Большая матка может быть равномерно увеличена. 
Для эндокринолога одинаково важно знать, с чем связано это увеличение: с 
воспалением или беременностью. Неравномерное увеличение матки указывает 
на наличие опухоли и может стать причиной нерегулярных кровотечений и 
стерильности. Фибромиомы обычно являются доброкачественными опухолями. 
Небольшие, расположенные под серозной оболочкой миоматозные узлы не 
имеют значения, в то время как интрамуральные миоматозные узлы могут 
закрывать вход в трубу или цервикальный канал. В обоих случаях резуль- 
татом может быть стерильность. В другом случае расстройство маточного 
кровообращения И кровоснабжения плаценты может привести к выкидышу 
ИЛИ преждевременным родам. Большие неприятности связаны с миоматоз- 
ными узлами, расположенными под слизистой оболочкой, которые, какими 
бы маленькими ни были, очень часто вызывают выкидыши. Гинекологические 
данные часто дают правильное направление намеченному лечению. Положе- 
ние матки также определяется гинекологом. Так как здоровая матка чаще 
всего находится в положении антефлексии, мы склонны упускать из виду 
данные положения матки. А это иногда многое дает для постановки диаг- 
ноза. Изгиб вперед отнюдь не всегда является нормальным положением 
матки, т. к. чрезмерное отклонение вперед говорит В пользу генитальной 
гипоплазии. Ретроверсия матки © расположением шейки вперед затрудняет 
восхождение сперматозоидов в цервикальный канал. Фиксированное поло- 
жение матки говорит о перенесенном воспалении. В таких случаях мы 
вправе думать о том, что причина стерильности заключается в закупорке 
трубы либо на почве сращений, либо благодаря воспалению на поверх- 
ности ее. Конечно, это требует доказательства. Отклонение матки в сторону 
возникает из-за воспаления или опухоли яичника или внутри связки. В пер- 
вом случае матка отклоняется в сторону поражения, в последнем случае 
отклонение происходит в противоположную сторону. Любое состояние мо- 
жет сопровождаться стерильностью либо по механической, либо по функ- 
циональной причине. Гинеколог может обнаружить целый ряд аномалий 
развития, начиная от отсутствия матки вплоть до двойной матки. Естест- 
венно, что менее выраженные формы аномалий также могут иметь значение. 
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бразом, гипоплазия дна матки, определяемая ‘равнение 

Таким 0браз0! ты может иногда привести к Стерильности , Клин 
шейки с длиной Е Никогда нельзя забывать, что Расстройство секс И 
нормальном не может возникать не только по гормональной аль 
функции у женщи другим причинам. Нерегулярное Кровотечениь Ик 
но и по т эрозии влагалищной части шейки матки, Воспаден ое 
р р цервикальное отверстие, но стерильность о т 
и кроме вышеуказанных причин, и вязкой слизистой о 
закупоривающей цервикальный канал. ` 

Аномалии развития влагалища встречаются редко, но при пСевДогеруи, 
фродитизме и во всех тех случаях, где имеются еще какие-либо Другие ань 
малии в организме, мы обязаны думать о такой возможности. Полное от. 
сутствие или атрезия влагалища исключают ВОЗМОЖНОСТЬ ПОЛОВОЙ из 
ни. Двойное влагалище не исключает возможность половой Жизни. Двой. 
ная матка не обязательно сопровождается бесплодностью. Острые воспа. 
ления влагалища путем восходящей инфекции угрожают гонадально 
функции. 

Изменения вульвы должны быть замечены самим терапевтом-эндокрин- 
логом. Нередко можно встретить сопротивление со стороны больных, 
привыкших к тому, что половые органы обследуются гинекологом. 9, 
докринолог сам должен судить о величине клитора у больной или зам 
тить, что девственная плева еще не тронута после первого года замужней 
жизни и, естественно, сам должен сделать заключение о возможности аде- 
номы коры надпочечников или относительно стерильности. Эндокринолог 
должен приобретать навыки в отношении оценки срамных губ. Надо знать, 
что у девушки с адипозогенитальной дистрофией большие срамные губы могут 
быть увеличенными и от отложения жиров, и поэтому о недоразвитии наруж- 
ных гениталий надо судить на основании малых срамных губ. Эндокрино- 
лог должен обнаружить зуд или экзему вульвы и дальше искать признаки 
сахарного диабета или энтеробиоза. Естественно, что гинекологическое иссле- 
дование начинается с описания вульвы, но и эндокринолог обязан провести 
наружное обследование. 

2. В диагностике стерильности нельзя обойтись без помощи гинеколога, 
и его задача провести специальные диагностические мероприятия. При- 
чиной стерильности может быть неправильная функция гонад, в иг. 
тате чего не наступает овуляция и яйцеклетка не может отправляться й 
сторону матки. О том, совершилась ли овуляция или нет, мы ар 
можем убедиться с помощью эндометриальной биопсии. Материал для ей 
пического исследования гинеколог берет путем обычного или частичное 
(в виде полоски) выскабливания, Причиной стерильности, однако, 08 
быть иногда и механическое препятствие, когда яйцеклетка реа 
е-НибудЬ в трубе, или сперматозоиды не могут продвигаться даль. 
Диагноз механического препятствия нуждается в специальных г же 
ческих диагностических мероприятиях с применением рентгена. Для ой 
дования проходимости трубы пользуются обычно двумя диагностическ 
опособами: 1. пробой Рубина (1947) и 2. гистеросальпингографией. ’ 
ются строго определенные показания и противопоказания для прове 
обоих проб. 

„Противопоказания являются общими: исследование запре 

В случае воспалительного процесса в малом тазу во избеж 
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инфекции на брюшину и в случае маточного кровотечения. Вдувание воз- 
духа или введение контрастного материала в таких случаях могут привести 
к следующим опасным осложнениям: 1. к возникновению эмболии через 
открытые кровеносные сосуды (опасность эмболии значительно снижается 
при вдувании СО, вместо кислорода), 2. к образованию эндометриоза» 
когда в результате применения давления отрываются кусочки эндометрия, 
выносимые давлением через трубу и разрастающиеся на брюшине. 

Проба Рубина проводится и с диагностической, и с лечебной целью 
(Рубин, 1947; Бендик, 1947; Бонне, 1947; Нюман, 1947; Вимпфхеймер, 1947). 
С помощью данной пробы можно установить непроходимость трубы, как 
причину стерильности. С другой стороны, проба позволяет уничтожить не- 
большие сращения, и успешное продувание трубы может создать возможность 
для оплодотворения. Применением соответствующей аппаратуры можно 
измерять количество и давление СО., проходящего через цервикальный 
канал. На кимографе можно зарегистрировать изменение давления в матке 
и трубе: например, перистальтику трубы или тот момент, когда СО, перехо- 
дит бахромки последней. Это, между прочим, определяется и выслушиванием 
над нижней частью живота или с помощью рентгена, когда на снимке обна- 
руживается небольшое скопление газа под диафрагмой. 

Уретротубография (гистеросальтингография) является очень ценным спо- 
собом диагностики локализации непроходимости трубы и аномалий развития. 
В отдельных случаях его проведение может дать и терапевтический эффект 
(Глассман и сотр., 1949; Кинг и сотр., 1949). Исследование проводится сле- 
дующим образом: в полость матки вводится 4—5 мл липиодола, и с помощью 
рентгеновского исследования определяется расположение контрастного мате- 
риала, т. е. место закупорки просвета. Этот способ является более дорогим, 

* чем проба Рубина и, т. к. препарат содержит в своем составе йод, может 
вызвать раздражение придатков и брюшины. 

В виде исключения можно сделать пневмоперитонеум, если из-за ожирения 
|. брюшной стенки невозможно проводить бимануальное исследование или 
и трудно сказать, является ли ощущаемая резистентность опухолью яичника 

или фибромиомой. Если проведение пневмоперитонеума не противопоказано, 
та он проводится либо трансабдоминально — хирургом, либо трансутери- 
у нально — гинекологом. Строго противопоказано проведение трансутери- 

нального пневмоперитонеума при беременности, кровотечении в полости 
матки и непроходимости трубы. Трансабдоминальное вдувание воздуха не 
рекомендуется проводить у ослабленных больных, при воспалительных про- 
цессах и больших опухолях в тазу. 

3. От консультанта-гинеколога мы иногда ждем ответа на вопрос о том, 

, нет ли противопоказаний к проведению намеченного эндокринного лечения. 
& Проведение гормональной терапии может быть противопоказано либо потому, 
1 что оно является вредным, либо потому, что оно считается нецелесообразным. 
п У больной цервикальной атрезией, естественно, противопоказано проведение 

искусственного построения цикла, так как в случае успешного лечения могут 
возникать гематометра или гематокольпос и, кроме того, это может при- 
и вести к разрыву, перитониту или внутреннему кровотечению. Гинеколог 
п. должен решать, не ухудшаются ли воспалительные процессы в малом 
И тазу кровенаполнением подчревной области, имеющем место при лече- 

нии эстрогенами. На основании данных гинекологического обследования 
больных мы часто имеем возможность решать вопрос о целесообразности 
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амеченной терапии. Если данные говорят об отсутствии яичника, немыслим, 
н 


гонадотропного гормона. 
Ани р" аа, на долю гинеколога при контролировани, 
дечения расстройств эжеенского цикла. В случае в ГИПОГОНа, 
дизма инфантильная матка может развиваться под янием дачи гонадо. 
тропного гормона, что легко обнаружить гинекологическим исследованиен, 
Такая находка может иметь решающее влияние для дальнейшего лечения 


и, может быть, прогноза. 


Значение неврологического консилиума 


Взаимная связь невролога-психиатра с эндокринологом всегда соответст- 
вует взаимной, двухсторонней связи, существующей между нервной и 
эндокринной системами. 

1. Эндокринная система иннервируется главным образом гипоталамусом. 
Деятельность гипоталамуса находится под управлением коры головного 
мозга, и раздражения идут от коры больших полушарий в сторону подкорко- 
вых областей отчасти по известным, отчасти по предпологаемым путям. 
От коры к гипоталамусу идут, главным образом, тормозные импульсы. 
Любое нарушение корковой деятельности влечет за собой освобождение 
гипоталамуса из-под торможения, в результате чего может нарушиться 
невроэндокринное равновесие. Следовательно, патологические процессы, 
имеющие место в центральной нервной системе, могут стать причиной 
возникновения ряда симптомов со стороны эндокринной системы. Больные с 
жалобами на головные боли на почве воспалительного процесса или опухоли 
промежуточного мозга часто обращаются к невропатологу. Невропатолог 
может обратить внимание на ожирение, красно-фиолетовый цвет больных и 
на гирсутизм у женщин, т. е. на признаки, характерные для болезни Кушинга. 
В этих случаях желательно, чтобы невропатолог советовался с эндокрино- 
логом. 

2. При повреждениях центральной нервной системы речь идет не только 
о нарушении центрифугальной связи или о том, что чрезмерное раздражение 
некоторых областей нарушает эндокринное равновесие. Эндокринные нару- 
шения, со своей стороны, также могут оказать влияние на центральную 
нервную систему. Если передняя доля гипофиза в избытке выделяет 
фолликулостимулирующий гормон, то усиливается выработка эстрогенного 
гормона в яичниках. А это, отчасти через гипоталамус, тормозит работу базо- 
фильных клеток передней доли. Изменение «психики», т.е. деятельности 
высшей нервной системы у кастрированных животных с давних пор стоит 
на службе человека. Итак, гормональные нарушения могут быть причиной 
возникновения психиатрических симптомов, и нарушение работы гипота- 
ламо-гипофизарной системы может сопровождаться и неврологическими 

признаками. р 
Во всяком случае процессы, совершающиеся в области гипофиза в. 
ния, некрозы, опухоли), дают основные показания к неврологическому и 
лиуму, т.к.здесь в небольшой области сконцентрировано множество са лены 
ункций. Почти все жизненноважные функции организма ия а 
на этом небольшом участке мозга весом в 4 г, и поэтому заболевания, 
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занные с этой областью, обычно клинически очень пестры. В отношении 
симптоматики различных эндокринных заболеваний следует считать за 
правило, что чем выше начинается процесс; тем пестрее клиническая картина 
и тем больше требуется симптомов для постановки диагноза. По поводу 
более выраженных «периферических признаков» больные часто обращаются 
к другим специалистам — терапевту, гинекологу, которые направляют боль- 
ных к эндокринологу. Он ищет уже «параллельные признаки» На более 
высоком уровне, на уровне нервной системы. А это важно по двум сообра- 
жениям: 1. Диагноз будет тем надежней, чем из большего числа симптомов 
он складывается. 2. Эндокринолог должен стремиться к тому, чтобы нев- 
роэндокринная диагностика годилась для более тонкого разграничения 
«надгипофизарных эндокринных заболеваний». В интересах этого жела- 
тельно часто пользоваться услугами невропатолога-психиатра. 

Исходя из вышеизложенного, в первую очередь рассмотрим в главных 
чертах причины, по поводу которых мы должны обратиться к невропатологу. 

1. Прежде всего неврологический консилиум нужен с диагностичес- 
кой точки зрения. Мы сознательно должны искать добавочные неврологи- 
ческие симптомы к поставленному нами эндокринному диагнозу и, далее, 
выяснить возможное наличие первичного неврологического заболевания. 

2. Подтверждение эндокринологического или неврологического диагноза 
иногда требует проведения специальных исследований с диагностической целью. 
УКелательно, чтобы эти исследования были проведены опытным неврологом. 
Энцефалографию может делать опытный эндокринолог, но вентрикулогра- 
фию и ангиографию должен делать невропатолог или нейрохирург- 

3. Надо советоваться с невропатологом относительно причины и характе- 
ра психического расстройства больного. 

4. Иногда нужна нам помощь при контроле эндокринного лечения. Осо- 
бенно касается это, например, лечения гипотиреоза у детей, где невропатолог 
имеет больше права судить 0б изменениях умственных признаков у 
болных после проведения лечения препаратами щитовидной железы. 

5. В отношении лечения мы обращаемся за советом к нейрохирургу по пово- 
ду эндокринных заболеваний на почве опухоли мозга, или к психиатру, если 
эндокринное заболевание сопровождается психическими расстройствами и 
больные нуждаются в соответствующем лечении. Более простые мероприятия 
психиатрического лечения должны проводиться нами. Лечение сном должно 
проводиться только в соответствующих стационарах. Лечение шоком или 
другими специальными формами психиатрического лечения могут быть про- 
ведены только при участии и содействии специалиста. ы 

Зная это, мы уже конкретно определяем, когда нам следует обратиться 
к невропатологу. 

Больные невроэндокринными нарушениями чаще других больных жалу- 
ются на головные боли. Большинство случаев нарушения менструального 
цикла сопровождается плохим самочувствием и головными болями. Больные 
гипертиреозом, гиперадреналинизмом также жалуются на головные боли, 
как и больные инсуломой. Головные боли при эндокринных заболеваниях, 
сопровождающихся повышением кровяного давления, большей частью свя- 
заны именно с повышенным давлением. В этих случаях мы можем не пользо- 
ваться советами невропатолога. Любая опухоль турецкого седла (или экстра- 
селлярная) и любой процесс, ограничивающий внутричерепное пространст- 
во, рано или поздно приводит к возникновению головных болей. Эти больные, 
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й активности или инактивности опухоли, ап 


окринной ] 
независим О ибо так или иначе эти заболевания прик — 
ляются к 


шениям. И доброкачественные и злокачественные ВН Ят к 
ие а ухудшают прогноз заболевания и требуют Специальног, 
о вмешательства, облучения или же применения ЦИТОстати, 

В. 
ай в случаи часто встречаются, а если по поводу все 
эндокринных больных с жалобами на головные боли мы Консультируелся 
с невропатологом. 

Мы считаем за правило думать о возможности тетании в случае Судорозк. 
ных приступов с потерей сознания. Вместе с тем нельзя забывать, Что при. 
ступы могут быть связаны и с опухолью или джексоновской эпилепсией На 
почве рубца, или же генуинной эпилепсией. Во всех таких случаях необхо. 
димо обращаться к невропатологу. Естественно, что мышечными судорогами 
и нарушением сознания сопровождаются и другие эндокринные и невроло- 
гические заболевания. Чаще всего это гиперинсулинизм, но гипотиреоз и 
гипадрения тоже иногда сопровождаются судорогами. В связи с последним, 
мы вспоминаем больного аддисоновой болезнью, У которого введение стрих- 
нина с лечебной целью вызывало конвульсивные судороги по всему телу. 

К дольным, находящимся в коматозном состоянии, желательно вызвать 
невропатолога-консультанта. Диагноз диабетической комы обычно не пред- 


Надо иметь в виду, что эндокринные заболевания не предотвращают 
апоплексию и некоторые даже способствуют ее возникновению. Как раз 


Если какое-нибудь эндокринное заболевание сопровождается лихорадоч- 
ным состоянием неизвестной причины, надо думать и о возможности цент- 
рального расстройства теплорегуляции. Поэтому мы обязаны искать сов- 
местно с невропатологом другие признаки повреждения гипоталамуса. 

Несахарный диабет, являющийся наиболее наглядным примером нару- 
шения водного обмена, может возникать в результате повреждения не 
только задней доли гипофиза, но и {гасвиз зиргаорНсопурорвузеиз и пис!еи 
зиргаорйсиз. При любом случае несахарного диабета надо искать другие 
признаки опухоли гипоталамуса или диэнцефалита. ями 

Роль гипоталамуса в сировом обмене доказана многими исследователями. 
Так как часть случаев адипозогенитальной дистрофии связана с нали 
опухоли, консультация с невропатологом вполне обоснована во всех слу 
этого заболевания. под 

Гонадотропная функция, связанная с половой жизнью, находится к 
контролем гипоталамуса. Это обстоятельство и тесная связь половой ее 
$ корковой деятельностью вполне оправдывают обращение к неро" 


294 


чаях 








догу при всех случаях фригидности, импотенции, стерильности, менстру- 
альных расстройств и раннего климакса. 

Опухоли, расположенные внутри турецкого седла, приводят не только 
к эндокринным нарушениям, но по мере роста они выходят из турецкого 
седла и ведут себя как экстраселлярные опухоли, сдавливая или разрушая 
соседние участки мозга или внутричерепные нервы. Сдавление зритель- 
ного перекреста отражается на сужении поля зрения в то время, когда 
давление обонятельного нерва вызывает аносмию. Сужение отверстий у 
больных акромегалией может стать причиной повреждения черепно-мозго- 
вых нервов. Опухоли шишковидного тела, по всей вероятности в результате 
закрытия водопровода, могут лечь в основу возникновения гидроцефалии, 
последняя же, сдавливая гипоталамус, приводит к преждевременному 
половому созреванию (Форстер и сотр., 1933, 1939). Если к вышеска- 
занному прибавить еще, что Федорова и Скворцов (1944) обнаружили 
нефроз в связи с параселлярной опухолью, исчезнувший после удаления 
опухоли, тогда ясно, что имеется множество признаков, дающих основание 
думать 0б опухоли мозга и требующих тщательного неврологического 
исследования. 

Наличие гуммы или туберкулезного бугорка симптоматически рассматри- 
вается как опухоль, требующая иногда неврологического консилиума. 

Эндокринные заболевания, однако, сопровождаются повреждениями не 
только центральной нервной системы. Общеизвестно, как часто встречаются 
невриты при сахарном диабете и беременности. В таких случаях, с целью 
подтверждения диагноза, мы советуемся с невропатологом. 

В вышеизложенном мы говорили о таких случаях, когда нам требовались 
советы невропатолога. Общие проблемы эндокринологии и неврологии, 
однако, не ограничиваются дифференциальной диагностикой одних только 
опухолей, кровоизлияний или воспалений мозга. В картине нарушений 
эндокринного равновесия количественные гормональные изменения играют 
существенную роль. Усиленная или, наоборот, пониженная продукция гор- 
монов отражсается на работе центральной нервной системы, изменяя не 
только ее вегетативную функцию, но и психическую, умственную деятель- 
ность коры головного мозга, т. е. высшую нервную деятельность. Психомо- 
торное поведение, реактивность, память больных изменяются, мышление 
ускоряется или замедляется, круг интересов суживается, больные теряют ини- 
циативу и постепенно становятся замкнутыми. Человек, до того полноценный 
член общества, становится антисоциальным в своем поведении. Возникает це- 
лый ряд психиатрических проблем, ожидающих разрешения от психиатра. 
Психиатр располагаеттакими диагностическими возможностями, которые поз- 
воляют установить и характер и степень психических расстройств, и эффек- 
тивность примененного лечения. Изучение интеллекта и применение т. н. 
психологических проб дают широкую возможность для психосоматической 
медицины. Психоанализ является и диагностическим мероприятием и спо- 
собом лечения при определенных видах неврозов. Но если психосоматическая 
медицина рассматривает сексуальность как решающий фактор нервной 
деятельности, она сама толкает себя на безнадежный и безвыходный путь. 
Высшая нервная деятельность определяется не одной подсознательной функ- 
цией, а совокупностью рефлексов и импульсов, действующих через различные 
гуморальные медиаторы, соединяющие организм с окружающим миром и 
отдельные части организма между собой. 
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— заниматься психическими изменениями эндо. 

я паи Ноно должен осознать, что его исследования касають» 
сое вопроса. Необходимо искать новых путей для Изучения 
дост высшей нервной деятельности. 

В изучении высшей нервной деятельности электроэнцефалография и 
исследование условных рефлексов являются наиболее ценными методами. Для 
широкого применения в эндокринной диагностике в настоящее время эти 
способы еще не пригодны. Электрофизиологические основы электроэнцефало- 
графии еще далеко не ясны, и к тому же этот способ требует сложного обору- 
дования. Все это затрудняет применение ее в эндокринной диагностике, 
Методика условных рефлексов очень трудоемкая, требует затраты времени 
и иногда получаются противоречивые результаты. Применение этого способа 
с диагностической целью, в основном, затрудняется вышеуказанными об- 
стоятельствами. Эти затруднения все же могут быть устранены, и полу- 
ченные до сих пор результаты в этом направлении являются обнадежи- 
вающими. 


мическим ритмом, синхронным с корковым. Характер, величина и частота волн своеоб- 
разно изменяются, и одновременно с этим больные жалуются на чувство стеснения, 
страха и паники. При изучении акционных токов коры и гипоталамуса под влиянием 
препаратов, действующих на эти образования, можно доказать существование кортико- 
гипоталамической взаимосвязи. Было доказано, например, что адреналин эзерин 
и метразол являются раздражителями как гипоталамуса, так и коры, а эрготамин дей- 


ии Карактераа не только ЭКГ, но и ЭЭГ, поскольку исчезает альфа-ритм в лобной, 
т н ЮИ и затылочной областях и заметно усиливается бета-ритм. После проведенной 
рапии исчезают эти изменения, но снова появляются под влиянием гипервентиля- 





ой ь 


нервную систему. Это подтверждается тем, что при введенни его в цистерну для тормо- 
жения диуреза треоуется меньше, чем при подкожном или внутривенном введении. Анти- 
диуретическое действие ослабляется под наркозом (паральдегидовым или хлорэтило- 
вым) и после декортикации, а также во время сна и при гипнозе (Генес, 1953). В лабо- 
атории Быкова удалось выработать условный рефлекс на питуитрин. Советские ис- 
следователи доказали, что условнорефлекторный диурез кроме нервных путей распо- 
лагает еще и гуморальным путем (Балакшина, 1936). 

Многочисленными экспериментами доказано, что центральная нервная система играет 
существенную роль в проявлении действия других гормонов. Эти опыты имеют значи- 
тельное теоретическое значение, но с точки зрения диагностики ценными следует считать 
только работы с условными рефлексами. Теоретически условные рефлексы могут служить 
в качестве «биологического теста» для выявления гормонов. По данным Асратяна, 1 мл 
питуитрина уменьшает условнорефлекторное слюноотделение у собак, что может служить 
в качестве биологической пробы так же, как явление торможения диуреза у собак со 
свищом мочеиспускательного канала. К обоим способам, конечно, предъявлены те же 
требования, как в случае любой другой биологической пробы. 


Офтальмологическое исследование 


Нет ни одной части невроэндокринной системы, находящейся вне связи 
с глазом или образованиями вокруг глаза. Нарушение любой эндокринной 
функции отражается в изменениях со стороны глаз. Глаза — это зеркало 
невроэндокринной системы. 

Разберем связь с офтальмологией. Сетчатка является частью центральной 
нервной системы. Повреждение ее нерва непосредственно отражается на 
картине глазного дна. Повышение внутричерепного давления, благодаря 
анатомическому расположению глаза в глазнице, непосредственно отража- 
ется на состоянии глаз, и это легко распознавать в форме застойного соска. 
Зрительный перекрест располагается над турецким седлом, чуть спереди, в ре- 
зультатечего часто сдавливается опухолями, расположенными спереди или над 
седлом. Вследствие этого в поле зрения можно выявить различные дефекты. 
! Возникновение экзофтальма связано с продукцией тиреотропного гор- 

мона или, может быть, отдельного ‹экзофтальмина». При этом надо подчерк- 
нуть, что тиреотропная гиперфункция сама по себе еще не может объяснить 
возникновение экзофтальма. Анатомическая особенность, кровоснабжение 
глазницы и увеличение содержания гиалуроновой кислоты в ретроорбиталь- 
ной ткани— все играет роль в возникновении экзофтальма. Экзофтальм сопро- 
вождается и другими симптомами со стороны глаз. Процессы, имеющие место 
вглазнице, не ограничиваются ретроорбитальной тканью, но, распространяясь 
на наружные глазные мышцы, затрудняют их сокращение. Глазные симптомы 
при базедовой болезни отчасти связаны с возбуждением симпатической 
системы, сопровождающим гипертиреоз. Даже пигментация век может 
измениться при базедовой болезни, и адинамия при гипертиреозах выра- 
жается также в ослаблении конвергенции. Достаточно здесь указать на 
косоглазие, частые катаракты У атиреотического кретина или на отвислые 
веки у больных микседемой, на симптом Гертога, чтобы доказать влияние 
на глаза патологически измененной функции щитовидной железы. 

На гипофункцию околощитовидных желез может ое НН 
ламеллярной катаракты. Отложение кристаллов кальция ом = 
конъюнктиве может обратить внимание на гиперпаратиреоз (Уэлш, у 
ретинопатия почечного происхождения тоже может указать на гипер- 
функцию околощитовидных желез при вторичном гиперпаратиреозе. 
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признаками тяжелой миастении, связанной с неко. 
Я Наиболее ранними = железы, могут быть опущение века и диплопия, 
Я и вилочк! сопровождающиеся повышением кровяног, 


оп холям 
РЫМЫ пиокринные ое давится и всеми характерными для гипер 
а 0 
Е и. дна. Гиперфункция коры надпочечников и осо. 
А 


и о продуцирующие адреналин или норадречалин мозгового 

бенно Пи аются тяжелыми изменениями глазного дна. н 

слоя, Я о функции инсулярного аппарата часто влечет за собой изме. 
Расстрой оны глаз. Часть этих изменений является отражением общих 

нения со стор змений. Сахарный диабет часто 


ля этого заболевания сосудистых И. 
жж р риоск терозом ри ами: оф альмоло обна ›уживает 
осложняется арте и нев Т Т молог 


ие этим двум осложнениям изменения и глазного дна, и 
г т. сахарном диабете можно обнаружить диа- 
бетическую ретинопатию с характерной картиной ‚ геморрагии, проли- 
ферации и эксудата. Наблюдается периферический неврит не только 
седалищного нерва, но и нервов, иннервирующих наружные глазные 
мышцы. У диабетиков сравнительно часто наблюдается паралич отводя- 
щего нерва. Передозировка инсулина может привести к парезу наруж- 
ных глазных мышц. Связь ретробульбарного неврита с сахарным диабе- 
том еще не выяснена. Кортикальный амавроз может возникать на почве 
гиперинсулинизма, но чаще всего развивается в связи с диабетическими 
сосудистыми поражениями. Настоящая диабетическая катаракта, вызыва- 
ющая у молодых больных полную непрозрачность линзы в течение 1—2 
дней, встречается очень редко с тех пор, как инсулин применяется для 
лечения сахарного диабета. 

Изучение взаимосвязи между гонадами и глазом связано в первую очередь 
с именем Имре (1937). По новому пути ведутся работы Раднот (1944а, Ъ, с, 
1945, 1947, 1949а, Ь, 1951а, Ь, 1953), также Раднот и Чиллаг (1949), дока- 
зывающих, что между гонадальной функцией и тонусом глазного яблока 
связь осуществляется посредством нервной системы. Уменьшение тонуса 
глазного яблока на одной стороне может указать на отсутствие гонада про- 


сделать блефарографию. 


р следует обратиться к офтальмологу? 
ин каждом случае, когда имеется подоз 
р Рчерелным пространством. В этом с 

тром только глазного дна; всегда надо исследовать 





а 


Нельзя не вспомнить, что далеко зашедший сахарный диабет может ослож- 
няться кортикальным амаврозом и выпадением поля зрения. 

2. Любое эндокринное заболевание с повышением кровяного давления тре- 
бует — в обязательном порядке — проведения офтальмологического иселе- 
дования. 

3. Если ребенок с ожирением по Ффрёлиховскому типу жалуется на ухуд- 
шение зрения, у нас двоякая причина обратиться к офтальмологу: может 
быть, у больного имеется опухоль, а может быть, что офтальмолог, 0б- 
наружив пигментозный ретинит, направит наше внимание на возмож- 
ность синдрома Лауренс—Мун—Бидля. 

4. Нельзя игнорировать значение офтальмологического исследования в 
тех случаях, когда эндокринное заболевание вызывает патологические изме- 
нения со стороны преломляющей среды глаз. При этом имеются в виду забо- 
левания околощитовидных желез и сахарный диабет. 

5. После операций в брюшной полости, если нам неизвестна причина 
хирургического вмешательства, возникает вопрос, не удалены ли гонады. 
На основании понижения тонуса глазного яблока мы можем делать выводы 
относительно проведенной гонадэктомии (Раднот, 1949а, Ъ). 

6. Наиболее часто мы нуждаемся в помощи офтальмолога при экзоф- 
тальме у больного. Запомним правило: не всегда является экзофтальмом то, 
что кажется им. При помощи экзофтальмометра точно можно сказать, есть 
ли у больного экзофтальм или нет, и экзофтальм можно измерять в милли- 
метрах. При помощи экзофтальмометра можно проследить прогрессию экзо- 
фтальма и, к сожалению, только очень редко, его регрессию.Глазные проявле- 
ния при базедовой болезни мы должны исследовать сами, но более тонкие 

изменения со стороны наружных глазных мышц требуют офтальмолога. 
В связи со злокачественным экзофтальмом иногда возникает целый ряд 
лечебных проблем. Мы обязаны посоветоваться с офтальмологом в этих 
случаях, и даже, если некоторые лечебные мероприятия — компрессы, при- 
менение глазных капель — могут быть проведены в терапевтическом отде- 
лении, пренебрежение офтальмологическим консилиумом может лишить 
больного зрения. Показания к оперативным вмешательствам должны быть 
определены офтальмологом, несмотря на характер вмешательства (блефа- 
рография или операции Наффцигера; Наффцигер и сотр., 1932; Наффцигер, 
1933, 1938). 


Хирургический консилиум в невроэндокринологии 


Не только щитовидная железа, но и изменения костного скелета соз- 
дают широкую основу для сотрудничества эндокринолога с хирургом. Мно- 
гие эндокринные заболевания сопровождаются изменениями костного ске- 
лета вплоть до возникновения патологических переломов. Болезнь Ку- 
шинга, синдром Кушинга, гиперпаратиреозы, гипертиреозы — все это мо- 
Жет привести к остеопорозу. Остеопорозом может сопровождаться и акро- 
мегалия, благодаря вторичной гонадальной гипофункции. Многие кли- 
нические наблюдения подтверждают связь яичников и  остеомаляции. 
Образование костной мозоли, по-видимому, связано с работой околощи- 


товидных желез. 
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движения тесно связана с уравновешеннох 


ая работа органов Е 
ИЕН охранной системы. Эндокринные нарушения часто лежат 


А : 
в основе заболев 
вождаются гипертрофически 


ний суставов. Акромегалия и гипогонадизм часто сопро. 
м артритом. Существование определенной кор. 


ревматоидным артритом и корой надпочечников имеет нь 
ыы ВрЬВЕВЯ но и практическое значение (кортизон). 

сы =: эндокринного равновесия и патологические изменения орто- 
едеВЕКОВО характера тоже могут быть связаны между собой. Иксообразные 
ноги при болезни Фрёлиха и евнухоидизме у мужчин, кифоз при болезни 
Кушинга или «соха уага» при гиперпаратиреозах служат достаточными 

и. 

и Зананяааа ран зависит и от щелочно-кислотного равновесия и от невро- 
эндокринной системы. Взаимосвязи еще далеко не ясны, но все же стоит здесь 
упомянуть об одном нашем наблюдении (рис. 116). Больная Т. И. стра- 
дает прогрессирующим экзофтальмом в течение последних двух лет, после 
проведения субтотальной резекции щитовидной железы. До операции раны 
у больной заживали тонким рубцом, нормально. После операции раны у нее 
заживают образованием толстого келоида и одновременно возникает ограни- 
ченная микседема нижних конечностей. В этом случае не может быть и речи 
о наклонности к образованию келоида. Образование келоида так наглядно 
совпадает во времени с тиреотропной гиперфункцией, наступающей после 
субтотальной тиреоидэктомии, что это больше, чем случайное совпадение. 
Вольф (1936) тоже объясняет образование келоида гиперпитуитаризмом, но он 
скорее видит в этом гиперпродукцию соматотропного гормона. Вышеупомя- 
нутый случай говорит в пользу связи образования келоида с базофильной, 
точнее тиреотропной гиперфункцией. Может быть, кажется преувеличением 
говорить, что келоид является локализованной микседемой рубцовой тка- 
ни, но мы думаем, что такое предположение находится близко к истине. 

Даже больные знают, что раны У запущенных диабетиков и у больных 
гипертиреозом заживают плохо. Общеизвестно, что диабетики склонны к 
нагноительным процессам. 

Периферический склероз при сахарном диабете часто заканчивается 
гангреной. 

При гипогонадизме У мужчин часто встречаются открытые паховые 
каналы с крипторхизмом или без него. Пупочная грыжа часто бывает при 
врожденных гипотиреозах. 
плоти обо у ей вает иногосторонней Эндокои 
ал ретвенными препаратами, снижа- 

риск операции до минимума. Напоминаем только о подготовке к опе- 
рации удаления щитовидной железы или о лечении после оной 
динамической неп трином операц 

В противопол сравнительно невел 


ика помощь хирурга 
Уург может оказать Е руР 


ыЧНо хирургом (или урологом). 
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Урологическое исследование 


Уролог занимается заболеваниями урогенитального тракта у мужчин 
и мочевого аппарата у женщин. Надпочечники относятся к его «ведомству» 
в топографическом отношении и как «вторые гонады». Частота заболеваний 
яичек и надпочечников и специальные диагностические мероприятия в связи 
с этим создают основу для тесного сотрудничества между эндокринологом 
и урологом. 

Уролог обращается к нам с целью выяснения невроэндокринных корреля- 
ций. Эндокринолог нуждается в подтверэкдении диагноза, в помощи при про- 
ведении дифференциальной диагностики, специальных диагностических про- 
цедур и биоптических исследований. 

В каких случаях мы долуисны вызвать уролога на консилиум? Когда возни- 
кает подозрение относительно гиперплазии, аденомы или рака коры надпо- 
чечников. Уролог может нам помочь в постановке диагноза: 1. проведением 
периренальной или предсакральной инсуффляции, 2. при помощи ретроград- 
ной пиэлографии, когда он может обнаружить деформированные лоханки и 
сделать заключение относительно опухоли, сдавливающей почки. Особенно 
ценна помощь уролога в случаях феохромоцитомы, когда приступы возни- 
кают на фоне фиксированной гипертонии и клиническая картина именно 
поэтому чрезвычайно обманчива. 

При оценке результатов периренальной инсуффляции важно и мнение 
рентгенолога, по нашему мнению, необходимо тесное сотрудничество между 
этими тремя специалистами. Мы все еще часто встречаемся с неправильным 
толкованием рентгеновских данных, особенно в случае небольших опухолей. 
Расположение воздуха, положение надпочечника могут быть причиной не- 
правильной оценки величины надпочечника. Во избежание этой ошибки 
рекомендуется делать томограмму после инсуффляции (Кокаш, Жебёк, 1951). 

Гиперпаратиреоз часто осложняется почечными камнями, и поэтому в 
случае подозрения на гиперпаратиреоз необходимо проводить урологическое 
исследование у больного. 3 

Осмотр, ощупывание яичка мы должны проводить сами, но биопсию 
должен делать уролог. При стерильности мужсчин все чаще стали применять 
биопсию яичка. При диагностике воспалительных и настоящих опухолей 
яичка желательно обратиться к более опытному в этом отношении урологу. 
В случае костных болей и вообще болей ревматического характера, надо думать 
0 раке предстательной экелезы и желательно обратиться к урологу. Естест- 
венно, было бы правильно, если бы мы сами поставили диагноз и рака, 
и гипертрофии предстательной железы. Аномалии развития наружных 
половых органов иногда требуют тщательного урологического исследования. 


Стоматологическое исследование 


ролем щитовидной железы и передней 


Развитие зубов находится под контроле л 
дной железы большей частью задер- 


доли гипофиза. Гипофункция щитови 
живает прорезывание молочных зубов в то время, когда гипофункция адено- 


гипофиза препятствует развитию постоянных зубов. Преждевременное про- 
резывание зубов говорит о гиперфункции коры надпочечника, передней 
доли гипофиза и о сахарном диабете. Наблюдается неправильное распо- 
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в при акромегалии, имеются пробелы между рядом стоящими 
опитуитаризме, где из-за слабого развития челюстей зуб» 
слишком тесно располагаются один за и, 
развиты очень слабо. При гиперфункции коры надпо ни, наоборот, 
являются очень большими. 

Эмаль и содержание извести в зубах связаны с обменом кальция и фос- 
фора. Обмен кальция и фосфора регулируется работой околощитовидных 
желез. При тетании наблюдаются эрозии зубной эмали. При гиперпарати- 
реозах зубы декальцинируются и корни зубов как бы всасываются. Зубы, 
лишенные дентина и эмали, легко и рано инфицируются. Зубы с альвеоляр- 
ной пиореей при сахарном диабете также легко инфицируются. 

Беременность и кормление, благодаря потере кальция, тоже вызывают 
выпадение зубов. 

Этот краткий 06бзор достаточен для того, чтобы доказать важность 
зубоврачебного консилиума, особенно при заболеваниях передней доли гипо- 
физа, околощитовидных желез, щитовидной экелезы и, кроме того, коры 
надпочечников и половых желез, когда стоматолог может найти симптомы, 
весьма ценные для эндокринолога. 

Сотрудничество и в этом случае должно быть взаимным, ибо при лечении 
зубов стоматолог может добиться лучших результатов, если принимает во 
внимание гипотиреоз больного. 


ложение зубо 
зубами и при гип 


Де рматологическое исследование 


Кожа, кроме несомненно важных наследственных факторов, находится 
под управлением невроэндокринной системы. Сотрудничество эндокринолога 
и дерматолога является довольно разносторонним. Тургор и консистенция 
кожи связаны с работой щитовидной железы и аденогипофиза, цвет кожи 
связан с деятельностью коры надпочечников, аденогипофиза и щитовидной 
железы, состояние волокон подкожной соединительной ткани зависит от 
функции коры надпочечников и передней доли гипофиза, и состояние под- 
кожной жировой клетчатки связано с работой гипоталамуса, передней и 
задней долей гипофиза, коры надпочечников и щитовидной железы. Из при- 
даточных образований кожи рост волос связан с гипоталамусом и гипо- 
физом, волосы в подмышечной впадине находятся под влиянием коры над- 
почечников, то же самое относится и к волосам на лобке. Усы и борода нахо- 
дятся под влиянием гонадов. Усиленный рост волос так же, как и плеши- 
вость, может быть связан с эндокринными нарушениями. Тонкие, длинные 
и шелковистые, т. н. «волосы художника» могут обратить внимание на гипо- 
гонадизм. Гиперплазия сальных желез встречается при гиперпитуитаризме, 
гиперкортикализме. Потовые железы усиленно работают при гипертиреозах. 

У больных появляется склонность к нагноениям кожи при сахарном 
диабете, гиперпитуитаризме, гиперкортикализме и гипогонадизме. 

Ломкость ногтей может быть ранним признаком гипотиреоза. 

За аллергическими изменениями кожи часто кроется гипопитуитаризм 
(Юлес, 1948). 

Изменения кожи конечно рано обнаруживаются эндокринологом. При- 
чина этих изменений может быть самая разнообразная, и поэтому в0 и30е- 
экание дифференциально-диагностических ошибок необходимо консульти- 


302 














„пться с дерматологом. У адина 
РЯ кожи могут быть самые ра 
числе и меланоз Риеля, пигментн 
крапивница. Ломкость ногтей мо 
вообращения и при грибковых 
является задачей дерматолога. 


мичных больных с коричневой пигмента- 
знообразные кожные заболевания, в том 
о-сосочковая дистрофия или пигментозная 
жет встречаться и при нарушениях кро- 
заболеваниях. Решение таких вопросов 


Оториноларингологичес кое исследование 


Болезни уха, горла, носа частично находятся в непосредственной местной 
связи с эндокринными заболеваниями, частично они являются признаками 
общего эндокринного расстройства. 

Местные связи делятся на три группы: 1. изменения на почве аномалии 
развития, 2. изменения вследствие опухолей и 3. изменения, связанные с 
нарушением процессов окостенения. Приводим примеры: 

Щитовидная железа, эта наиболее древняя в филогенетическом отношении 
эндокринная железа, развивается из выпячивания небной дужки. По мере 
своего нисхождения отрываются куски ткани щитовидной железы, из кото- 
рых при патологических условиях может развиваться 306. 300, располо- 
женный на корне языка, часто обнаруживается ларингологом. 

Внутри черепа могут образоваться опухоли, исходящие или из гипофиза, 
или из гипоталамуса, которые, повреждая обонятельный нерв, причиняют 
гипосмию или аносмию, или же, разрушая решетчатую пластинку, вызывают 
риноррею (попадание спинномозговой жидкости в носовые ходы). Акусти- 
ческие опухоли, расположенные в области мозжечка и моста, могут вызы- 
вать повреждение гипоталамуса, большей частью на почве повышения 
внутричерепного давления. При диагностике этих опухолей мы нуждаемся 
в помощи ларинголога и рентгенолога (снимок по Стенверсу). В случае 
аносмии необходимо исследовать чувство обоняния, что мы можем провести 
сами. Кроме того нужно установить и причину аносмии: струя воздуха 
не попадает в верхние носовые ходы (благодаря аномалии развития — атрезии 
или дефекту носовой перегородки), или уничтожается слизистая оболочка 
носа по какой-либо причине. Больных аносмией необходимо показать и рино- 


логу. Парез возвратного нерва может возникнуть и благодаря давлению 


какой-нибудь эндокринной опухолью. У одной нашей больной вирилизующий 
сторонний парез возвратного нерва. 


рак вилочковой экелезы вызвал одно 

Охриплость голоса или данные ларингологического исследования часто 

обра в сторону злокачественной опухоли. 
а о и ромегалии лежит в основе 


Расстройство процессов окостенения при ак 
Многих изменений и стороны ушей и носа, либо из-за сужения отдельных 


отверстий, либо из-за непропорционального по темпу роста отдельных 
костей черепа. Могут повреждаться участки обонятельного нерва или слу- 
ты нерв, вызывая аносмию или а 
иЦевого черепа, уши как бы отодвигаю ад. ` 
лари ологические отношения невроэндокринных расстройств 
Могут быть бразными. 
самыми разнообра: Я у ь 
анемия при гипопаратиреозах может ее С и 
“Пазму. Частые воспаления носоглотки могут быть связаны я о 
Гиперплазией Аденоидная гиперплазия может являться одним из пр 
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с кого диатеза и может быть связана с гипа; у 
оо Ве: может быть ослабление м 
нией. и утомляемости гортанных мышц. При гипотиреозах, Я 
на о врожденных и ювенильных формах, часто встречается Глухота 
ЕС Гипертиреоз часто сопровождается шумом в ушах, и в 50, 
случаев — усилением слуха (Вольф, 1936). 


Сотрудничество эндокринолога и педиатра 


Период полового созревания — тот возраст, когда больные из-под наблю- 
дения педиатра попадают в руки терапевта. Возрастная же граница между 
терапевтическими и невроэндокринологическими больными, по нашему 
мнению, должна проводиться не в этом возрасте, ибо правильнее, если 
эндокринолог может наблюдать эндокринные расстройства еще до наступле- 
ния полового созревания. Это требует теснейшего сотрудничества между 
эндокринологом и педиатром. Нельзя обойтись без опыта педиатра в отноше- 
нии умственного и физического развития ребенка. Анамнестические данные 
педиатра в отношении детского возраста могут быть очень ценными для 
взрослого больного. 
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ЧАСТНАЯ ДИАГНОСТИКА НЕВРОЭНДОКРИННЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ 


ФУНКЦИЯ ГИПОТАЛАМУСА 


Одной из важнейших функций гипоталамуса является теплорегуляция. 
Если у кошек вызвать повышение температуры переднего гипоталамического 
поля (Бробек и сотр., 1939), то активируются механизмы теплоотдачи. 
Двухстороннее повреждение переднего гипоталамуса, наоборот, вызывает 
у животного временную гипертермию из-за потери способности теплоот- 
дачи. 

Под влиянием фарадизации латеральных гипоталамических полей всту- 
пают в действие механизмы, обуславливающие усиление процессов тепло- 
продукции: сосуды суживаются, шерсть взъерошивается, возникает тахи- 
кардия и усиливаются процессы основного обмена. Повреждение этих 
областей, а также медиальной части заднего гипоталамуса влечет за собой 
возникновение гипотермии и невозможность защитной регуляции против 
воздействия холода. 

Роль гипоталамуса в теплорегуляции подтверждается клиническими 
данными. Опухоли предоптического поля и туберальной части сопровожда- 
ются — по литературным данным — гипертермией (Штраусс и сотр., 1931; 
'Алперс, 1936; Глобус и сотр., 1942). Лишь в одном случае была отмечена гипо- 
термия (Дейвисон и сотр., 1935), но в этом случае задняя часть гипоталамуса 
была полностью разрушена опухолью. ча 

Большой интерес представляет развитие наших знаний относительно 
взаимосвязи между водным обменом и гипоталамусом. Прежде всего было 
Доказано, что удаление задней доли гипофиза вызывает несахарный диабет. 
Дача экстракта задней доли больным несахарным диабетом сводит на нет 
полиурию и полидинсию. После этого мы узнали, что гипофиз у больных 
несахарным диабетом в большинстве случаев неповрежден и, как доказали 
гистологические исследования, причиной возникновения несахарного диабета 
является повреждение пис!еи$ зиргаор#сиз или разрыв фгасфи$ зиргаор#со- 
Пурорвузецз, т. е. нарушение функции гипоталамуса (рис. 50, 52) (Фишер 
и сотр., 1935). Познания в этой области были дополнены работами советских 
Ученых. Быков и Алексеев —Бергманн в своих работах еще в 1927-ом году 
доказали возможность диуреза условнорефлекторным путем и то, что послед 

ний имеет место и в случае полной денервации почек. Работы кем 
Доказали, что если прервать связь гипоталамуса с гипофизом, тогда денерв 
рованная почка больше не отвечает усилением диуреза на рии 
0 стороны коры головного мозга. С другой стороны, почка, о ео 
всеми нервными связями, реагирует на раздражения ото ит 

3 этого следует, что условнорефлекторная регуляц 
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ляется двумя путями: один из них неврогормональный пут, 
ик гипофиза, а другой — нервный путь регуляции. 
у Поль выяснения невросекреторной деятельности гипоталамоцитов (невро- 
криния) стал необходимым пересмотр нашего представления относительн, 
функции гипоталамуса. Наш опыт в отношении этого вопроса все больше 
расширяется; новейшие открытия так быстро следуют одно за другим, что 
их синтез пока еще невозможен. В настоящее время еще не удалось отделить 
антидиуретическое вещество от вазопрессина, оно вырабатывается — по наше. 


му нынешнему представлению — паравентрикулярными клетками писец 
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Рис. 50. Важнейшие гипоталамические ядра 





зиргаорНсиз и достигает неврогипофиза (который считается местом отло- 
жения этого вещества) путем {фгасфиз зиргаорйсонурорНузеи$ и рагауепи- 
сшопурорвузеи$ (Бергмани и сотр., 1951; Ханстрём, 1952; Хильд, 1956). 
Весьма вероятно, что окситоцин, этот другой «гормон задней доли», тоже 
продуцируется гипоталамусом. Это доказывается наблюдением, согласно 
которому после удаления гипофиза увеличивается содержание окситоцина 
в сером бугре (Сильва Морено и сотр., 1955). 

Введением т. н. гормона задней доли можно получить у крыс эозино- 
пению; благодаря усиленной продукции АКТГ уменьшается содержание 
витамина С и холестерина в коре надпочечников. Эти явления не наблю- 
даются у крыс после удаления гипофиза (Мартини, 1955; Мартини и сотр., 
1956). Шибусава и сотрудники (1955) доказали, что у людей, собак и крыс 
вазопрессин в норме стимулирует секрецию АКТГ аденогипофизом, в то время 
как окситоцин усиливает секрецию гонадотропного гормона. Эти опыты 
отнюдь не означают, что отдельные гормоны задней доли или их смесь 
являются тем веществом, которое действует на секрецию. Подобно этому, 
це не доказано попадание этого вещества в аденогипофиз через гипо- 
физо-портальную систему (рис. 51). Передняя доля, пересаженная в глаз, 
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реагирует на воздействие гормонов задней доли выделением АКТГ (Мартини 


и сотр., 1956). 


Юму 


(1949) удалось получить экстракт гипоталамуса, проявляющий ак- 


тивность в отношении аденогипофиза. Слашер и сотрудник (1944) изолировали 


из гипоталамуса липопротеин, стиму- 
лирующий переднюю долю к выде- 
лению АКТГ. Саффран (1955) полу- 
чил экстракт неврогипофиза, под влия- 
нием которого гипофиз крыс выделяет 
АКТГ ш УЙго. Это вещество получило 
название СКЕ (согИсо{горт-гееазтя 
{асфог). Данное вещество отделяется от 
вазопрессина и окситоцина при бумаж- 
ной хроматографии и, вопреки пред- 
ставлению Слашера и сотрудников, 
весьма вероятно, что оно обладает 
свойством пептидов. Норадреналин 
повышает активность СВР. 

Гиймен и сотрудники (1955) и Гий- 
мен (1956) изучали предполагаемый 
типоталамический гипофизеотропный 
фактор при помощи тканевых культур. 
В жидкой фазе тканевой культуры пе- 
редней доли собак и крыс им удалось 
выявить активность АКТГ (проба Се- 
йерса) только в первые четыре дня. 
Когда они к тканевой культуре при- 
бавляли эксплантат гипоталамуса или 
етшепиа ше !апа, тогда активность 
АКТГ возобновлялась. Экстракты 
коры головного мозга, печени и се- 
лезенки неэффективны. Этот гипофи- 
звотропный гипоталамический мате- 
риал не идентичен ни с адренали- 
ном и норадреналином, ни с гистами- 
ном или ацетилхолином, ни с серотони- 
ном, окситоциноми вазопрессином. Вы- 
шеперечисленными веществами немог- 
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Рис. 51. Портальная система гипофиза 
(по Гаррису) 
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Рис. 52. Схема иннервации гипофиза 
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ли выявить в жидкой среде тканевой культуры гипофиза и гипоталамуса, про- 


являющей АКТГ-активность. 
секрецию АКТГ в соленом 
таламуса крупного рогатого 


Позже Гиймен и сотрудники р 
Томогенизате передних и задних областей гипо- 
скота, в течение 8 дней, 


(1956) обнаружили 


ш уйго, несмотря на то, 


что активность в тканевых культурах вообще никогда не обнаруживается 


через 48 часов. Путем полной экстракции 
ь си Р стимулирует ш уго секрецию АКТГ. На электро- 


т себя так же как экстракт задней доли, полученный 


фракция под знаком 
форезе эта фракция веде 
подобным путем. ГС 
раз больше, чем активность задней д 
Т различных аминокислот, 
Под влиянием О-фракции ги 


ой фракции примерно 
вность гипоталамическ 
се оли. Эта активная фракция состоит из 


гипоталамуса было доказано, что 


в 100 


т. е. является либо полипептидом, либо смесью. 
поталамуса И задней доли наступает экспансия 
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ктомированных или нормальных лягушек. с а 


гипофизэ В 
меланофоров Е получить действия, стимулирующего кору надпочечни. 


й стороны, н 
+2 т наблюдать усиления эффекта АКТГ. 
, 


По данным новейших исследований Шрейбера и его сотрудников (1959), 
наблюдается освобождение тиреотропного гормона под влиянием гипо, 
таламического гуморального воздействия. В первой серии этих опытов было 
доказано существующее взаимоотношение между активностью кислой фос- 


фатазы гипофиза и секрецией ТСГ. Эта ферментативная активность гипо- 


физа, как оказалось, усиливается после удаления НЫ железы, при- 
менения струмигенных веществ и воздействия холода. Ферментативная актив- 
ность не усиливается после адреналэктомии и влияния «стресса». При помощи 
такой пробы было доказано увеличение содержания кислой фосфатазы гипофи- 
за, пересаженного в глазную камеру, под влиянием определенного экстракта 
гипоталамуса. Далее было доказано, что уменьшается степень атрофии 
щитовидной железы после пересадки гипофиза, если вышеупомянутый 
экстракт гипоталамуса прибавляется к пересаженному гипофизу. Эти 
исследования указали и на возможность гипоталамической секреции 
«ТЗН-г@еазшео Тасфог». Действующим началом, по-видимому, является 
полипептид. 

Представляют интерес исследования, подтверждающие, что активность 
или продукция АКТГ под влиянием т. н. невротропных стимулов (тонуса, 
иммобилизации) имеет место только при условии нетронутости соединения 
между гипоталамусом и гипофизом. Под влиянием т. н. системных стимулов 
(адреналин, гистамин, холод) возникает секреция АКТГ в автоимплантиро- 
ванном, т. е. лишенном нервных связей гипофизе. Эти системные стимулы 
действуют гуморальным путем на переднюю долю гипофиза (Фортие, 1952; 
Лонг, 1952). 

Вызванные адреналином или хирургическим вмешательством повре- 
ждения ростральных ядер гипоталамуса не сказываются на реакциях со 
стороны гипофиз—коры надпочечников. Эндрёци и сотрудники (1955) и 
Слашер и сотрудники (1956) высказали мнение о том, что в случае поврежде- 
ния серого бугра и мамиллярных ядер не наблюдается ни лимфопении, ни 
уменьшения содержания аскорбиновой кислоты в коре надпочечников. 

Изолированное повреждение средней ядерной группы серого бугра у 
млекопитающих влечет за собой нарушение половой функции. Было 
доказано, что после перерезки ножки гипофиза у грызунов задерживается 
овуляция, имеющая место после полового акта. После разрушения средин- 
ного возвышения неврогипофиза и определенной ядерной группы серого 
бугра наступает атрофия гонадов (Дей, 1943; Шпац, 1951), и если повреж- 
дение имело место в молодом возрасте, то половое соз 
По мнению Андерсона и сотрудников (1 


передней доле регулируется гипоталамусом. 
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и сотр., 1946) и тиреотропного гормона (Уотила, 1939; Хеймекер и сотр., 
1940; Юм, 1949; Грир, 1952). 

Имеются основания предполагать, что секреция гонадотропного и тирео- 
тропного гормона передней доли наступает и под влиянием гормонов задней 
доли (Фрая и сотр., 1953; Дюбрёль и сотр., 1956; Херрис, 1956). По новейшим 
исследованиям Месса (1959), в регуляции секреции тиреотропина играет 
роль и пис[еиз ваБепшае. 

Работы Купера и сотрудников (1952) указывают на взаимосвязь между 
гипоталамусом и минеральным обменом. По этим данным, повреждения 
гипоталамуса могут сопровождаться гипернатремией и гиперхлоремией. 

Расстройства углеводного обмена часто связываются с повреждениями ги- 
поталамуса. Некоторые экспериментальные данные говорят в пользу такого 
предположения. Раздражение серого бугра и задних частей боковых гипо- 
таламических долей электрическим током вызывает гипергликемию (Ашнер, 
1912; Химуич и сотр., 1930; Леви и сотр., 1935; Баррис и сотр., 1936). Кроме 
этого, было еще доказано, что симпатические импульсы, достигающие перед- 
ней доли гипофиза через верхний шейный ганглий, вызывают усиленную 
секрецию диабетогенного гормона (Бун, 1938). С другой стороны, повреж- 
дение переднего гипоталамуса, паравентрикулярных и перивентрикулярных 
ядер приводит к гипогликемии и повышению чувствительности к инсулину 
(Д’Амур и сотр., 1933; Кливленд и сотр., 1936). Чернаи и сотрудники (1961) 
установили, что у гипофизэктомированных крыс с трансплантированным 
аденогипофизом уменьшается секреция ксилозы (ху10зе). 

Несомненно, что повреждение гипоталамуса вызывает озжсирение. Заслу- 
гой Эрдхейма является то, что он рассматривал адипозогенитальную дистро- 
фию как форму гипоталамического ожирения. Позже это предположение 
получило подтверждение в экспериментальных работах (Хетерингтон и 
сотр., 1940). Вероятно, что вентромедиальное ядро связано с обменом 
жиров. Брейн (1940) наблюдал случаи кахексии при супраселлярных опухо- 
лях. Ожирения на почве повреждения гипоталамуса обычно связаны с 
чрезмерным питанием («гипоталамическая гиперфагия», Бробек, 1946; Брукс, 

1948). 

Нарушение ритма сна всегда возникает после повреждения соско- 
видного тела (согриз шапиШаге) и задних ядер гипоталамуса. После 
удаления обоих полушарий у собак наблюдаются периодические приступы, 
носящие все признаки усиления симпатической функции. У животных наб- 
людается явление т. н. лжебешенства (Бард, 1928). 

Пенфилд (1929) рассказывает об одном случае автономных приступов, 
где небольшая опухоль третьего мозгового желудочка оказала давление на 
гипоталамические ядра передней доли. (Клиническую картину этих симпати- 
ческих приступов эпилепсии см. ниже.) Кушинг (1932) после интравентри- 
кулярного введения пилокарпина наблюдал возникновение парасимпати- 
ческих атак. По мнению Брейна (1940, 1950), ваговазальные приступы, опи- 
санные Говерсом, в основном соответствуют парасимпатическим атакам. 

Все признаки повреждения гипоталамуса могут сопровождаться изме- 
нением личности, начиная с депрессии, вплоть до маниакального состояния. 
Повреждения переднего гипоталамуса сопровождаются состоянием крайнего 
возбуждения (Фёрстер и сотр., 1944; Фултон и сотр., 1943), в то время как 
повреждения заднего гипоталамуса приводят к летаргии, безразличию, 
депрессии и наклонности к кататонии. Маниакально-депрессивный психоз 
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рассматривается американскими авторами как заболевание гипоталамуса 
(Кеннеди, Гринкер). При диагностике гипоталамических заболеваний всегда 
надо обращать внимание на подобные изменения психики. На взаимосвязь 
Корсаковского синдрома и соскового тела уже указывалось. 


ФУНКЦИЯ ГИПОФИЗА 


Работа передней доли. Клетки аденогипофиза продуцируют гормоны 
белковой природы. Шесть из них были получены в чистом виде. Три из этих 
гормонов являются гонадотропными гормонами: фолликулостимулирую- 
щий, лютеинизирующий и лютеотропный гормон или пролактин, далее, адре- 
нокортикотропный, тиреотропный и соматотропный гормон или гормон 
роста. Из них адренокортикотропный (АКТГ), фолликулостимулирующий 
(ФСГ) и, по всей вероятности, еще тиреотропный гормон (ТСГ или ТТГ) 
вырабатываются базофильными клетками, соматотропный, лютеинизирую- 
щий и лютеотропный гормоны продуцируются эозинофильными клетками. 
Передняя доля, кроме этого, вырабатывает еще различные факторы обмена 
веществ и тропные гормоны, до сих пор еще не полученные в чистом виде. 

Среди факторов обмена веществ наиболее важными следует считать раз- 
личные гормоны, действующие на углеводный обмен, факторы, влияющие 
на жировой и белковый обмены, и фактор, регулирующий водный обмен. 
Из числа различных, точно еще не установленных тропных гормонов отметим 
здесь паратиреотропный, адреномедуллотропный, спленотропный, ренотроп- 
ный, тимотропный и рестропный факторы. Имеются еще указания о различных 
действиях неочищенных экстрактов, как об эритропоэтическом, стимулирую- 
щем овуляцию, синергистическом, антагонистическом, антилютеогенном, 
причиняющем нефросклероз, стимулирующем препуциальные железы и дез 
аминирующем действиях. 

Средняя доля продуцирует интермедин (иначе: хроматофор-меланофор- 
эритрофор-стимулирующий фактор, МСГ). Средняя доля у людей невыра- 
жена, и в основном экстракты передней доли обладают хроматофор-стиму- 
лирующим действием. 

Из экстрактов задней доли удалось получить в чистом виде две фракции: 
вазопрессин и окситоцин. Наиболее выдающимся открытием последних лет 
следует считать работы Дю Виньо и сотрудников (1953), в которых им 
впервые удалось синтезировать из аминокислот гормон белковой природы. 


Синтезированный ими октапептид во всем сходен с окситоцитом. Третий гормон 
задней доли, адиуретин, до сих пор еще не удалось изолировать от вазопрессина. Задняя 
доля якобы содержит еще два фактора: один — действующий на обмен жиров (липоитрин, 
Раб, 1933), и другой — гипергликемизирующий фактор. 


ДЕЙСТВИЕ ОТДЕЛЬНЫХ ГОРМОНОВ ГИПОФИЗА 


И - Ромон-А или Фолликулостимулирующий гормон (ФСГ), иначе гор- 
о Рю семенные канальцы, превращает у женщин прим- 
а фолликулы в Граафовы пузырьки, у мужчин сперматогенез 

ся под его влиянием и поддерживается с его помощью (Цондек и 
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26; Феволд и с ь 
мя р. 1933); увеличивает объем гонадов у обоих полов. 
Под Мэк К рмона сертолиевы клетки якобы вырабатывают 
их СЯ и сотр., 1953; Клинефелтер и сотр., 1942). 
. лютеинизирующий гормон, иначе гормон, стимули- 
ующий интерстициальные клетки (ИКСГ 
р г ( ), у женщин участвует в процессе 
секреции о р фолликулами и способствует образованию жел- 
на о” т т Под его влиянием интерстициальные клетки у 
рам ие остерон (Ли и сотр., 1940) и увеличивается вес 
яичек. 0 увеличивает вентральную долю предстательной 
железы у крыс. 
ва гормона, если их давать одновременно, действуют как синергисты. 
„ Лютеотропный гормон (ЛТГ) или пролактин стимулирует созревшее 
под влиянием лютеинизирующего гормона желтое тело к секреции прогесте- 
рона. Под его влиянием грудные железы отделяют молоко. Пролактин уве- 
личивает молочные ходы. У птиц и грызунов пролактин противодействует 
фолликулостимулирующему гормону, у крыс он может вызвать мнимую 
беременность. У голубей пролактин увеличивает зобную железу, печень, 
поджелудочную железу и кишки (Эванс и сотр., 1941; Лаенс и сотр., 1943). 
4. Кора надпочечников вырабатывает три разновидности кортикосте- 
роидов под влиянием адренокортикотропного гормона, о химическом строе- 
нии которого уже было сказано в общей части (Эмери и сотр., 1933; Хуссей 
и сотр., 1933; Фридгуд, 1936). Можно предполагать, что существуют три 
различных адренокортикотропных гормона. При помощи глюкокортикоидов 
АКТГ воздействует на углеводный обмен (см. главу о коре надпочечни- 
ков). 
Менее выражено стимулирующее действие АКТГ на секрецию минера- 
локортикоидов. АКТГ усиливает секрецию андрогенных 17-кетостероидов. 
5. Действие тиреотропного гормона (ТСГ или ТТГ) направлено, в основ- 
ном, на щитовидную железу, т. к. этот гормон стимулирует рост и деятель- 
ность этой железы (Арон, 1929; Бенедикт и сотр., 1930; Шокерт, 
1932). Известны, однако, и такие действия тиреотропного гормона, в которых 
щитовидная железа не принимает участия: под его влиянием, например, 
возникает экзофтальм у животного даже после удаления щитовидной железы 
(Лёб и сотр., 1929, 1932; Фридгуд, 1934; Смелсер, 1936, 1939; Аэрд, 1941; 
Добинс, 1950), увеличивается содержание жиров в крови, печени, селезенке, 
мышцах и других органах (Добинс, 1946) и повышается уровень ацетона в 
крови. Проявление его действия у людей в большинстве случаев является 
результатом усиленной продукции тиреоглобулина, иначе — усиления окис- 
лительных процессов, потеря веса, тахикардия, повышенный основной обмен. 
Новейшие исследования создают впечатление существования специального 
фактора в аденогипофизе, отвечающего за образования экзофтальма, т. н. 
экзофтальмина (Добинс и сотр., 1953). ы 
6. Соматотропный гормон или Фион (СТГ) действует не на перифери- 
ческие эндокринные железы. Соматотропный гормон проявляет свое влияние 
ники 1949) частично непосредственно, частично 
на всем организме (Ли и сотруд 1 
посредством печени (Сегё и сотр., 1949). Он действует в первую очередь 
И белковый анаболизм (Геблер и сотр., 1937; 
на белковый обмен и через 948 ы 
з и сотр., 1948, 1949; Бекс и сотр., 1948) спо 
Ли, 1938; Мирски, 1939; Эванс р. , , Фе - 
г стенению (Сильберберг, 1935; Фрейд и сотр., 
собствует ны оч 6 в и тем самым стимулирует 
1939), усиливает активность остео ласто 
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го скелета. Увеличивает объем ‚внутренних органов и вооб, 
мягких частей. Его влияние на углеводный обмен двоякое: с одной ет 

роны, тормозя образование углеводов из белков, он сначала понижает Урове; 
сахара крови. Такое явление наблюдается у растущих животных (я, 
1945; Гаренстром и сотр., 1949). С другой стороны, обладая контраинсуля 
ным действием, он повышает уровень сахара крови (Скотт и сотр., 1950. 


рост костно 


р- 


› 


Миллмен и сотр., 1950; Янг, 1951). Так как СТГ обладает белково-анаболи” 
ческим действием, ясно, что под его влиянием снижается уровень остаточного 
азота и аминокислот крови. Образование противогормонов резко снижает 
эффективность соматотропного гормона животного происхождения у людей, 
За последнее время Гелщелль и сотрудники (1958) изучали влияние челове. 
ческого соматотропного гормона на людях. По данным этих работ, сомато- 
тропный гормон у людей вызывает задержку азота, фосфора и калия и кроме 
этого оказывает диабетогенное действие. 

Из различных факторов неочищенных препаратов передней доли мы 
здесь останавливаемся только на факторах, действующих на углеводный и 
жировой обмен. Обычно говорят о диабетогенном гормоне, состоящем из 
двух частей: одной, действующей на углеводный обмен, и другой, влияющей на 
обмен мсиров. Фракция, действующая на углеводный обмен, повышает уро- 
вень сахара крови, задерживает утилизацию углеводов и обладает контра- 
инсулярной активностью (Хуссей и сотр., 1932; Лукке и сотр., 1933; Эванс, 
1933; Барнес и сотр., 1933). Анзельмино и Хоффманни (1933) обнаружили тем 
не менее в экстрактах аденогипофиза фракцию, действующую в сторону пони- 
жения уровня сахара крови (панкреатотропный гормон). Гормон, действу- 
ющий на жировой обмен (кетогенный гормон, орофизин) был открыт Бёрном 
и Лингом (1929), а также Хоффманом и Анзельмино (1931). Этот гормон вызы- 
вает гиперлипемию, гиперхолестеринемию, гиперкетонемию и кетонурию. 

Наши познания в отношении гормонов, действующих на углеводный 
обмен, и по сей день являются довольно скудными и запутанными, и в насто- 
ящее время мы исключаем возможность существования отдельных факторов, 
как контраинсулярного, гликотропного, гликостатического и гиперглике- 
мизирующего. Безусловно, что известные тропные гормоны (АКТГ, ТСГ, 
СТГ) и являются носителями действия на углеводный обмен. 

Интермедин или хроматофор (меланофор} стимулирующий гормон (МСГ). 
У низших позвоночных этот гормон вызывает распределение меланингра- 
нулом в меланофорных клетках, и кожа у этих животных становится тем- 
ной. То же самое происходит у рыб с красными гранулемами эритрофор- 
ных клеток (Атуэлл, 1919; Хогбен, 1924; Спаул, 1925; Цондек и сотр., 1932; 
Джорс, 1935; и сотр., 1935; Тинг 1952а, Ь, с; Тинг и сотр., 1953). Этот гор- 
мон усиливает адаптационную способность пигментных клеток сетчатки. 

Гормоны задней доли. 1. Вазопрессин. Этот гормон вызывает сокращение 

гладкой мускулатуры в артериях (Росс и сотр., 1930; Эссекс и сотр., 1940), 
но не повышается кровяное давление у здоровых людей из-за понижения 
кровенаполнения венечных сосудов (Гролльманн и сотр., 1932; Моффет, 
1933). После начального замедления учащается пульс, увеличивается удар- 
ный объем сердца и потребление кислорода. Перистальтика желудка умень- 
шается, одновременно усиливается перистальтика и тонкого и толстого 
кишечника и возникают частые позывы к опорожнению кишечника. Сокраща- 
ется желчный пузырь (Грубер и сотр., 1929; Квигли и сотр., 1930; Оппенхей- 
мер, 1931; Гутри и сотр., 1936; Мельвилл, 1946; Элсон и сотр., 1939). 
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2. Окситоцин вызывает сокращение мускулатуры матки в зависимости 
т функционального состояния последней (Эллен и сотр., 1932; Рейнолдс, 
1933; Кнаус, 1934; Гейлинг и сотр., 1941; Моар, 1944): минимальное действие 
наблюдается в первой половине цикла и действие наиболее выражено в 
начале родов. Этот гормон тормозит перистальтику и ослабляет тонус тол- 
стого кишечника (Мельвилл и сотр., 1934; Ларсон, 1941), усиливает отде- 
ление молока у кормящей женщины (Отит и сотр., 1910). 

в Адиуретин. Изолировать его от вазопрессина до сих пор еще не уда- 
лось. Он действует непосредственно на нисходящую часть петли Генле и на 
дистальные извилистые канальцы, усиливая процессы обратного всасывания 
воды в канальцах (Бургесс и сотр., 1933; Герш, 1934; Содемен и сотр., 1941; 
Хери сотр., 1943; Херрис, 1948с). Видимо, адиуретин обладает и центральным 
действием, ибо введение его в третий мозговой желудочек является более 
эффективным, чем парентеральное введение. 

За последнее время проводились успешные опыты с целью выявления 
окситоцина и адиуретина. Это удалось в крови, взятой у людей из внутрен- 
ней яремной вены (Биссет и сотр., 1956). Нельзя провести параллельную 
изоляцию этих веществ (Биссет и сотр., 1957). 


ВЛИЯНИЕ УДАЛЕНИЯ ГИПОФИЗА НА ОРГАНИЗМ 


Влияние экспериментального удаления гипофиза зависит от возраста животного 
в момент гипофизэктомии. Молодые животные останавливаются в росте, у них остается 
пушистая шерсть, они становятся адинамичными, сопротивляемость организма по от- 
ношению к инфекциям падает, плохо переносят нагрузки и плохо развиваются поло- 
вые органы. Интересно, что у молодых крыс рост продолжается и после гипофизэк- 
томии до тех пор, пока животные не достигают 75 г веса, и только тогда рост прекращается. 
Если к моменту гипофизэктомии они уже достигли этого веса, то дальше уже не растут. 

Наиболее характерные изменения у взрослых животных после гипофизэктомии 
следующие: редеет волосяной покров, наблюдаются также ослабление мышечной силы и 
сопротивляемости. Щитовидная железа, кора надпочечников и гонады у этих животных 
подвергаются атрофическим изменениям. Атрофируются, кроме этого, еще и печень, селе- 
зенка и почки. Такие животные рано погибают. На почве отсутствия тропных гормонов и 
факторов обмена веществ у этих животных развивается комплексное нарушение оомена 
веществ с атрофией гонадов. Расстройство углеводного обмена характеризуется повы- 
шенной толерантностью к углеводам, низким уровнем сахара крови натощак, уплощен- 
ной сахарной кривой и повышенной чувствительностью к инсулину. У гипофизэктоми- 
рованных животных не наблюдается гипергликемии после удаления поджелудочной 
железы (собака Хуссея). У гипофизэктомированных животных быстро истощаются 
запасы гликогена в печени и мышцах после кратковременного голодания. На почве не- 
достаточности соматотропного гормона нарушается белковый обмен, и животные, голода- 
ющие после гипофизэктомии, выделяют меньше эндогенного азота, чем в норме, т. к. запасов 
белка у них тоже меньше. Гипофизэктомия вызывает снижение уровня жирных кислот 
и общего жира крови и задерживает возникновение липемии и жирового перерождения 
печени после удаления поджелудочной железы. УКивотные после гипофизэктомии те 
ряют в весе. Если наблюдается прибавление в весе, это значит, что повредился гипотала 


мус. /Кивотные в этом случае прибавляют в весе из-за полифагии и пониженной мышеч- 
Ной работы. После гипофизэктомии У большинства животных отмечается Я 
полиурия. Условием возникновения постоянной и ее: аи ее. м 
чтобы после гипофизэктомии часть ткани передней доли о ‚ . 
Потребление кисло- 

Й перживает начальную полиурию. ›-07 
ее животных становится субнормальной. Вы- 


Рода резко п. мпература тела у этих - 

падаст В орфое у а. У подопытных в мии ыы т 
. После гипофизэктоми 

он бт а животных возникают выкидыши в 


Цикл. По. мии у большинств 
- вл гипофизэкто1 У р УЕ 
первой а а в то время как во второй половине беременность у. 
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З ется, но плод обычно перенашивается. После родов отделение молока наб; 
с поше гипофизэктомии под влиянием ВР оБАвшегося плаце 
той (Ашнер, 1910; Бенедикт и ‘сотр., 1912; Фостер. и сотр., 1 6; Брейер и сотр, 1935. 
Ли и сотр., 1936; Лонг и сотр., 1936; Грили, 1940; Мейер и сотр., 1937; Таурог и сотр., 1946), 

Подобные изменения наступают у людей после удаления гипофиза по поводу опу. 
холей, далее после разрушения передней доли и перерезки ножки гипофиза (Рассел, 


1956). 


НЕКОТОРЫЕ НОВЫЕ СПОСОБЫ ВОЗДЕЙСТВИЯ 
НА ДЕЯТЕЛЬНОСТЬ ГИПОФИЗА 


Лечебное применение тропных гормонов гипофиза означало огромный шаг 
вперед в лечении невроэндокринных заболеваний, сущность которых состояла 
в пониженной работе периферических эндокринных желез. Введение этих 
тропных гормонов для деятельности аденогипофиза означало такое же заме- 
щение, как, например, введение эстрина для яичников. В 1937 году, когда 
мы начали изучать вопрос кетоза, мы ставили перед собой цель найти 
способ стимуляции гипофиза (Юлес и сотр.). Нам удалось доказать, в 
результате наших экспериментов, что кетозы любого происхождения сти- 
мулируют работу базофильных клеток передней доли гипофиза. Кетоген- 
ная диета или кетоз при сахарном диабете одинаково усиливают выделение 
фолликулостимулирующего гормона 
(рис. 5За, Ь), тиреотропную функцию, 
а также отделение диабетогенной фрак- 
ции (рис. 54) и, по всей вероятности, 
АКТГ (рис. 55) (Юлес, 1940, 1942а, 5; 
Юлес и Винклер, 1947; Юлес и Сат- 
мари, 1951). Эти эксперименты имеют 
не только лечебное, но и диагности- 
ческое значение постольку, поскольку 
кетогенная диета не усиливает выделе- 
ния фолликулостимулирующего гор- 
мона. Это подтверждает подозрение от- 
носительно гипофункции передней до- 
ли гипофиза. У лиц с усиленным выде- 
лением ФСГ под влиянием кетоза ни в 
коем случае не может быть тяжелой ги- 
пофункции передней доли. 

Грани между гормонами, витами- 
нами иэнзимами всебольше стираются. 
Это положение подтверждается опы- 
тами, проводимыми в отношении вита“ 
мина В,, где было доказано, что вита“ 
мин В, тормозит функцию отделения 
Рис. 53а. Усиление выделения ФСГ пд ФСГ _в аденогипофизе у людей ис. 

влиянием кетогенной диеты 56). По данным экспериментов на ЖИ- 
Внутренние половые органы у инфантильной вотных, это действие объясняется тем, 


мыши после введения мочи женщины, абот 
находящейся на кетогенной ПИТ что витамин В, усиливая Ваботу 
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Рис. 536. Усиление выделения ФСГ под влиянием кетогенной диеты 


Микрофотограммы: 1. яичник инфантильной мыши, 2. после введения мочи женщины, находящейся 
на кетогенной диете; 3. результат введения мочи, взятой через неделю после диеты 
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8) 
внутривенное 6, 
введение мочи ежедневно, 
при кетогенной диете 


сахар крови в мг% 





100 
сахаркрови бдней 12дней натощак 60’ 120’ 
натощак до опыта 


Рис. 54. Кетогенная диета усиливает выделение диабетогенных факторов 


а) Действие мочи женщины, находящейся на кетогенной диете, на уровень сахара крови натощак У 

кролика. Кролики получали по 10 мл мочи в течение 12 дней. 6) Действие кетогенной диеты на уровень 

сахара крови у кролика в остром эксперименте. 1. Двухчасовая сахарная кривая кролика после вве- 

дения 10 мл нормальной мочи. 11. Двухчасовая сахарная кривая кролика после введения мочи того же 
лица, но находящегося на кетогенной диете 









выделение 
17-кетостероидов 
12 | 
И 5 
] х 
10 Я 
$ 
9- = 
р 
8- в 
53 






й 





6 
5 
4 
дни 5 0 6 20 #5 9 $ 


Рис. 55. Кетогенная диета усиливает выделение 
17-кетостероидов 
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Рис. 56. Витамин В, задерживает выделение ФСГ аденогипофизом 


1. Яичники и; 
нфантильной мыши после введения мочи женщины, находящейся в климаксе. 2. Яичник 


мыши 
после введения мочи женщины, получающей витамин В+- 3. Результаты, полученные через 
неделю после прекращения введения витамина В, 
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Невроэндокринные заболевания 














эозинофильных клеток передней доли, вторично задерживает базофильнуи 
функцию. Совместно с Винклер мы доказали лютеинизирующее Действие 
витамина В, (Юлес, 1942, 1943, 1945; Юлес и Винклер, 1946, 1952). По м 
поздним данным, можно сказать, что лютеинизирующее действие витамина 
В, проявляется только при сохранении соединения между гипофизом и гип. 
таламусом (Юлес, Ковач, Давид, 1960). Эти эксперименты легли в основ 
значительных лечебных успехов в ряде эндокринных нарушений (Юле 
и сотр., 1950). 

Позже нами было доказано, что витамин В;, противодействуя диабето- 
генной фракции передней доли, снижает уровень сахара в отдельных слу- 


потребление О» в мл/час 





амбинон 
гиазон 


| 


И Рис. 57. Гиалуронидаза тормозит дейст- 


вие тиреотропного гормона и снижает 
потребность организма в кислороде 


Черные столбики означают потребление кисло- 
рода у морских свинок до опыта (определения 
проводились в два разных дня). 1. После введе- 
ния амбинона животные получили гиазон. 4. 
После амбинона животные отдыхали. 3. Амби- 
нон и глзазон вводились одновременно (в различ- 
ных шприцах). 4. Животные получили только 
гиазон 


и 


чаях сахарного диабета (Юлес и сотр., 1948; Юлес и сотр., 1949; Юлес, 1949; 
рис. 38). Нами был разработан способ дифференциальной диагностики 
между гипофизарным и панкреатогенным диабетом. В первом случае мы 
встречаемся с чувствительностью к витамину В, и резистентностью к инсу- 
лину, в последнем случае, наоборот, больные резистентны к витамину В! 
и чувствительны к инсулину. Доказано, что и у людей и у животных после 
пересадки гипофиза картина изменяется и чувствительность к инсулину 
сменяется резистентностью и резистентность к витамину В, — чувствитель- 
ностью (рис. 39, 41, 42). Наш способ позволяет дифференцировать т. 1. 
стероидный диабет. Если диабетик с резистентностью к инсулину проявляет 
резистентность и к витамину В,, то весьма вероятно, что у него имеется 
стероидный диабет. 

Наши новейшие исследования посвящены взаимосвязи гормонов с энзи- 
мами (Юлес и сотр., 1954). Исходя из факта, что в организме наблюдается 
одновременное увеличение количества тиреотропного гормона и гиалуроно- 
вой кислоты, далее, что существует определенное сходство в химическом 


322 





и _ : 


сяношении между тиреотропным гормоном (гликопротеид) и гиалуроновой 

| кислотой (мукополисахарид), мы доказали, что гиалуронидаза тормозит 
тиреотропную функцию и снижает потребность организма в кислороде 

ис. 57). Исследования в отношении выяснения механизма действия еще 

не закончены, но уже можно сказать, что под влиянием действия гиалу- 
ронидазы из гипофиза морской свинки исчезают клетки, дающие положитель- 
ную окраску по Шиффу и базофильный коллоид (рис. 58). В щитовидной 
железе у этих животных наблюдаются резко расширенные ацинусы, запол- 
ненные коллоидом (гипофункция, рис. 59). В 6 случаях прогрессирую- 
щего экзофтальма у людей внутримышечное введение гиалуронидазы в 
остром опыте вызывало уменьшение экзофтальма на 1—2 мм. Наши резуль- 
таты были подтверждены работами Граф (1955) и Содораи (1956). Помимо 
лечебного применения, наши опыты имеют и диагностическую перспективу. 
Последние опыты доказывают периферическое действие гиалуронидазы, 
т.к. у крыс она может противодействовать влиянию метилтиоурацила в отно- 
шении гиперплазирующего действия на щитовидную железу. Под влиянием 
гиалуронидазы, значительно повышается уровень холестерина в сыворотке. 





ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
ГИПОТАЛАМУСА 


Литература по вопросам клиники заболеваний гипоталамуса постоянно 
обогащается. Авторы упоминают обычно 5 групп синдромов, из которых толь- 
ко одна группа связана с раздражением гипоталамуса. Остальные несомненно 
связаны с повреждением отдельных частей гипоталамуса. 1. Повреждение 
передней части гипоталамуса влечет за собой возникновение продолжи- 
тельного лихорадочного состояния как у людей, так и в эксперименте на 
животных. Повреждение задних ядер, наоборот, сопровождается гипотерми- 

ей. 2. Другим классическим гипоталамическим синдромом считается несахар- 
ный диабет с истощением организма. 3. Адипозогенитальная дистрофия 
связана в первую очередь с повреждением серого бугра. 4. Опухоли, разру- 
шающие задние гипоталамические ядра, сопровождаются патологической 
сонливостью и почти всегда гипотермией. 5. Многие авторы наблюдали 
приступы т. н. автономной эпилепсии, связанные с периодическими возбуж- 
дениями гипоталамуса (Пенфилд, 1929; Кушинг, 19325). Все эти гипотала- 
мические синдромы сопровождаются изменениями личности. 

В возникновении гипоталамических синдромов играют роль следующие 
причины: 

1. Травмы. Переломы основания черепа часто лежат в основе заболе- 
ваний гипоталамуса. 

2. Дегенеративные изменения со стороны ядер гипоталамуса. Диффузное 
разрушение клеток гипоталамуса очень часто наблюдается при сахарном 
Диабете, гиперинсулинизме и хроническом алкогольном отравлении. 

3. Из инфекционных заболеваний могут привести к возникновению гипо- 
таламических синдромов сифилис (гуммы), туберкулез (в основном базиляр- 
ные менингиты), энцефалиты (диэнцефалиты) и менингиты. Как редко встре- 
чающиеся этиологические факторы рассматриваются брюшной тиф, скар- 
латина и паротиты. В связи с одним случаем можно было думать и о 
роли токсоплазмоза, имевшего место в0 внутриутробной экизни. 
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ся причиной повреждения гипоталамуса 


яют И, 

ии часто являю. только оп а 
ы ОУ оталамуса воздействуют, однако, не УХоли, расподо, 
работу : 


в области гипоталамуса, Но и все и че ПУТЬ к 
ЖК спИННОМОЗГОВОЙ жидкости и вызывающ м образованиь 
о 


внутренней гидрокефалии- 


СКИХ РАССТРОЙСТ 
ОСТИКА ГИПОТАЛАМИЧЕ в 
ТЕПЛОВОГО ОБМЕНА 


В диагностике гипоталамических расстройств теплового обмена мы 
можем опираться на следующие данные: 1. В анамнезе у этих больных часто 
фигурируют лихорадки по неизвестной причине; несмотря на лихорадочное 
состояние, больные чувствуют себя сравнительно удовлетворительно. Они 
часто жалуются на нестерпимые головные боли и ухудшение зрения. 2. 0б- 
следование больных обычно ничего не дает. 

Температура варьирует от субфебрильности до гиперпирексии, может 
иметь постоянный характер или быть интермиттирующей или септической. 
Рентген при помощи простого профильного снимка обнаруживает обызвест- 
вленную опухоль (краниофарингеому); в других случаях иногда приходится 
сделать энцефалографию или артериографию. Лихорадочное состояние свя- 
зано с повреждением переднего гипоталамуса (т. е. части, несущей пара- 
симпатическую функцию), поэтому вряд ли будет иметь успех применение 
парасимпатико-миметических средств. В этом случае может помочь проба со 
стильбеном: вводится ежедневно по 5 мг фолликулярного гормона в течение 
4—5 дней. Постепенное снижение или же нормализация температуры гово- 
рит в пользу гипоталамического происхождения (см. общую часть). В диа- 
гностике можно воспользоваться пробой Холло, т.е. дачей амидазофена и 
препаратов опия. Гипоталамическое повышение температуры иногда сни- 
жается под влиянием дачи резерпина. 3. Мы разыскиваем сопутствующие 
симптомы гипоталамического происхождения: ожирение или исхудание, 
расстройства половой функции, нарушения водного обмена, гликозурию, 
пониженный основной обмен и изменение личности. 4. Иногда можно обна- 
ружить изменения глазного дна или выпадение поля зрения. 

Принимая все это во внимание, можно подтвердить или опровергнуть 
предположение о гипоталамическом происхождении лихорадочного состоя- 
НИЯ, НО надо помнить, что повышение температуры может быть и при нор- 
мальном состоянии гипоталамических ядер, например тогда, когда тормозное 


влияние коры головного мозга не осуществляется из-за повреждения корти- 
когипоталамических путей. 


ДИАГНОСТИКА НЕСАХАРНОГО ДИАБЕТА 


Несахарный 
лением больш 
больших кол 
является пов 
зиргаор#сиз) 


диабет является заболеванием, характеризующимся выде“ 
ого количества мочи с низким удельным весом и потреблением 
ичеств жидкостей. Патологической основой этого заболевания 
реждение {гасбиз зиргаорНсонурорвузеиз или невронов (пис!еи$ 
› или эффекторного органа, неврогипофиза. 
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а) Гипофиз 


нормалы 


б 





Рис. 58 


ной морской свинки, 


6) под воздействием гиалуронидазы 


базофильный коллоид исчезает из гипофиза 











а) Щитовидная железа но 
гиалуронидазы наб. 


одновременным наполнением ее коллоидом 


ия 
воздейств 
рмальной морской свинки, 6) под Я железе с 
людается увеличение тела ацинусов в щитовид: 


Заболевание о в любом возрасте, но болезнь начинается чаще 
всего в возрасте около 29 лет (Джонс, 1944). Мужчины заболевают чаще, 
чем женщины. 

Любой процесс, способный вызывать выше 
может стать этиологическим фактором (Финк, 
Доюонс, 1944). Ведущими этиологическими факторами являются: инфекции, 
опухоли и травмы. Кроме тяжелых повреждений основания черепа, иногда 
незначительные на вид сотрясения мозга тоже могут быть причиной возник- 
новения несахарного диабета. 

В отдельных случаях несахарного диабета можно встретиться с наслед- 
ственностью (Блотнер, 19425). Имеются, несомненно, гипоталамические 
синдромы, начало которых связано с внутриутробной жизнью. Таковыми 
являются, например, синдром Лауренс—Мун—Бидля и, возможно, болезнь 
Ханд—Шюллер—Кристиана, часто сопровождающиеся несахарным диабе- 
том. Являются ли эти заболевания «гено-генетическими», как предполагает 
Кавадиас, или они возникают в результате внутриутробной инфекции — 
решить в настоящее время еще невозможно. 

В клинике мы обычно встречаемся либо с внезапно, либо с постепенно 
начинающимися формами. Наблюдаются случаи, особенно травматического 
происхождения, со склонностью к спонтанному выздоровлению. Чаще все- 
го заболевание является неизлечимым. Очень редко встречается интер- 
миттирующая форма, где улучшение и ухудшение периодически чередуются. 
Во время активной стадии в сыворотке больных содержится вещество, тор- 
мозящее действие адиуретина (Радзерфорд и сотр., 1941). 

Жалобы: больные жалуются на нестерпимую жажду, заставляющую их 
пить любую попадающую им под руки жидкость (из ванной, вазы из-под 
цветов и т. п.). Из-за постоянной жажды и частых мочеиспусканий больные 
не могут спать. Они жалуются на сухость кожи, слизистых оболочек и конъ- 
юнктивы. Больные несахарным диабетом никогда не потеют. Питание, из-за 
необходимости все время пить воду, становится для них второстепенным 
делом. Часто бывают жалобы на запоры (недостаток тонизирующего гладкую 
мускулатуру вещества?) и на большую слабость. Упорные головные боли 
и расстройство зрения возбуждают подозрение в отношении опухоли. Семей- 
ная встречаемость облегчает диагноз. 

Данные обследования больных. В части случаев бросается в глаза исху- 
дание. В других случаях встречается ожирение на почве гипоталамиче- 
ской полифагии. Ожирение возникает обычно по церебральному (экецессив- 
ному) типу, у молодых больных оно может быть по фрелиховскому типу. 
Во время обмотра может бросаться в глаза сухость кожи и о. 
оболочки рта. Наличие экзофтальма и увеличенных лимфатических 
узлов направляют внимание врача на возможность болезни Хан-—Шюллер— 
Кристиана. В случае опухоли рентгеновское исследование может дать цен- 
ные сведения. 

Лабораторные данные. Удельный вес мочи очень низок и колеблется в 
пределах от 1001 до 1005. Суточное количество мочи — в пределах от 3 до 

0 литров. В моче обычно никакие другие патологические изменения не 
отмечаются. 

Положительная реакция В 
этиологии, и в этом случае прог 

Очень ценными являются раз 


упомянутые поражения, 
1928; Варкани и сотр., 1939; 


ассермана может дать ответ в отношении 
ноз более благоприятен. 
личные функциональные пробы. 








оба с отнятием воды (Браун и сотр., 1944). Больные не пьют Воду д 


р пока жажда не становится нестерпимой. Нельзя Злоупотреблят, 
тех пор, 


о от 
Ибо Могут ВУ о В т тение ас г. т 
ные судороги, тахикардия, головные боли, по 5 С оЗбуждение 
и колланс. До начала пробы следует измерить удельный вес, определить 
число эритроцитов, концентрацию гемоглобина и концентрацию белков сыво- 
ротки. По окончании пробы эти анализы проводятся повторно. Под влиянием 
отнятия воды удельный вес мочи у здоровых людей превышает 1020. Число 
эритроцитов, концентрация гемоглобина и белков сыворотки не изменяется, 
У больных несахарным диабетом почечные канальцы не в состоянии обратно 
всасывать воду, и поэтому для возмещения убытка воды организм отнимает 
ве откуда только можно, в том числе и из крови. В результате этого удельный 
вес мочи не повышается, несмотря на отнятие воды, выше чем 1006—1010, 
но, как признак гемоконцентрации, отмечается увеличение числа эритро- 
цитов, концентрация гемоглобина и белков крови и повышение точки замер- 
зания. 

Внутривенная (Картер и сотр., 1947) и пероральная нагрузка 
солью (МэкГевек и сотр., 1942). После внутривенной нагрузки солью 


поваренной соли, принятого с пищей в течение нескольких дней, на полиурию 
больных. Диурез при такой пробе у здоровых не изменяется. Больные 
несахарным диабетом в ответ на пониженный прием поваренной соли реаги- 
руют уменьшением диуреза и снижением концентрации хлоридов в моче. 

Консилиум специалистов. При диагностике мы нуждаемся в первую 
очередь в помощи невролога и офтальмолога. Если возникает необходимость 
в проведении энцефало-, вентрикуло-, артерио- или флебографического ис- 
следования, лучше, если их проводит невролог или нейрохирург. 

Диагноз несахарного диабета на основании жалоб больных и лаборатор- 
ных исследований обычно не представляет трудностей. При этом заболе- 
вании мы обыкновенно не встречаемся с ранними признаками, ибо и поли- 
урия и полидипсия имеются уже с самого начала заболевания. Может быть, 
что полиурия со временем усиливается. Фейл и Штурм в своей монографии 
обращают внимание на такие Формы, где полиурия мало выражена и удель- 
НЫЙ вес мочи превышает 1010. Если в этих случаях после приема нюхателр- 
вого порошка задней доли повышается удельный вес мочи, мы вправе рас- 
Сматривать эти формы («стертые Формы») как заболевания гипоталамо- 
гипофизарного происхождения. 
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Исследования Ханкиша (1957, 1958) доказывают, что несахарный диабет 
возникает не только в результате недостаточного образования антидиурети- 
ческого гормона, но и на почве усиленного его расщепления. Эти формы 
характеризуются усиленным расщеплением антидиуретического гормона. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
НЕСАХАРНОГО ДИАБЕТА 


При дифференциальной диагностике чаще всего приходится иметь дело с первичной 
полидипсией. Такие больные либо по привычке, либо на почве психических расстройств 
пьют много воды и в результате этого у них возникает полиурия. Часто обнаруживается 
психическая причина полидипсии. Такие больные в противоположность больным, стра- 
дающим несахарным диабетом, хорошо переносят жажду, и под влиянием отнятия воды 
у них повышается удельный вес мочи и нет гемоконцентрации. Почки у этих больных 
хорошо концентрируют поваренную соль. Экстракты задней доли у них неэффективны. 
Надо всегда помнить, что некоторые больные могут тайком пить воду. 

Приходится иногда дифференцировать стадию компенсаторной полиурии при хро- 
ническом диффузном гломерулонефрите («7 апезроуине») от несахарного диабета. При 
этом нам помогают следующие данные: компенсаторная полиурия на почве почечной 
недостаточности обычно не превышает 3—4 литра в день и никогда не достигает таких 
размеров, как при несахарном диабете. В стадии компенсаторной полиурии коэффициент 
очищения мочи обычно низкий, и повышен уровень остаточного азота в крови. Удельный 
вес мочи, соответственно изостенурии, равняется 1010. В моче обычно обнаруживаются 
белок и зернистые цилиндры. Больные страдают гипертонией и хронической сердечной 
недостаточностью. Резистентность почек по отношению к антидиуретическому гормону 
тоже может лечь в основу заболевания, напоминающего несахарный диабет (Линневе и 
сотр., 1957). 


Первичные и вторичные формы гиперпаратиреозов могут сопровож- 
даться полиурией, и иногда приходится дифференцировать их от несахар- 
ного диабета. Обе эти формы гиперпаратиреозов сопровождаются повыше- 
нием уровня кальция в сыворотке и усилением выделения кальция мочой. 

Провести дифференциальную диагностику между сахарным и несахар- 
ным диабетом не представляет трудностей. 


АДИПОЗОГЕНИТАЛЬНАЯ ДИСТРОФИЯ 


Болезнь характеризуется ожирением девичьего, детского типа и гипо- 
плазией гонадов, а также наружных гениталий (рис. 60). Заболевание 
впервые было открыто Бабинским (1900) и Фрёлихом (1901). Собственно 
говоря, описанные ими случаи скорее соответствуют хромофобной аденоме, 
нежели адипозогенительной дистрофии. Подобное заболевание было отме- 
чено Гехкранцем уже в 1899 году. Е 

Адипозогенитальная дистрофия может встречаться В любом возрасте, но 
считаем необходимым подчеркнуть, что говорить 00 адипозогенитальной 
дистрофии мы имеем право лшиь в том случае, если ОЕ началось 
в раннем детском возрасте или в0 всяком случае еще до достиэкения половой 


зрелости. 


Заболевания начинающиеся у взрослых и сопровождающиеся гонадаль- 
) 


Н0Й гипоплазией и ожирением, необходимо разграничить от болезни 
Бабинского—Ф &лиха как с патогенетической, так и клинической точки 
рели? мы сомневаемся, что случаи Фриодберга (1951) 


Зрения. Н НОВ 
. На этом основании 1 
с генитальной атрофией и ожирением церебрального типа, присоединяю- 
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равмам. являются на самом деле случаями адипоЗогенитальн . 
М, 


кт Правильнее будет считать такие случаи посттравматичес 


дистрофии. М 
мическими синдромами. 
РЖ располагаем достоверными статистическими данными отНосительн 


того, какой пол страдает чаще этим а о” Некоторых 
авторов (Вольф, 1930; Фридгуд и сотр., а ние встречается 
обоих полов приблизительно в одинаковой мере. Суждение об этом затрудня- 
ется тем, что у мальчиков раньше обнаруживается генитальная и гонадаль- 
ная гипоплазия, чем у девочек. И только ожирение и выраженность иксо0б- 
разности ног обращают внимание родителей на отклонение в развитии. Наш 
опыт говорит, что мальчики по поводу ожирения попадают к врачу еще до 
полового созревания, а девочки — большей частью только после Достижения 
половой зрелости. 

Этиология и патогенез. Повреждения гипоталамуса, в основном его 
вентро-медиальных ядер (инфундибуло-туберальной части), могут привести 
к возникновению адипозогенитальной дистрофии. Могильницкий (1927) обна- 
ружил выраженные изменения пис[еиз рагауепешанз и зиргаорсиз при 
неповрежденности гипофиза в случае адипозогенитальной дистрофии. В 


КИМИ 


Ожирение при адипозогенитальной дистрофии сводится к следующим 


трем причинам: расстройству жирового обмена, обжорливости и малой под- 
вижности. 


большинстве распознанных случаев трудно найти этиологический 
фактор. 
Клинические формы. Слабовыраженная форма заболевания встречается 
В тех случаях, где нет тяжелых изменений со стороны гипоталамуса. Ожире- 
ние и гипогонадизм в этих случаях обычно маловыражены, и часто наблю- 
дается односторонний «крипторхизм». 
ельзя рассматривать каждого тучного ребенка с маленьким половым 
членом как страдающего болезнью Фрёлиха! Ожирение лобка может скры- 
вать нормально развитый половой член. Разумеется : 


линическое течение заболевания определяется всегда основным заболе- 
ванием. Болезнь может быстро прогрессировать, если в основе лежит быстро 
растущая опухоль; в этих случаях сопровождающие явления, как несахар- 
НЫЙ диабет, сонливость, гипер- или гипотермия и пр., могут осложнять 











Рис. 60. Наружные половые органы у больного, 
страдающего адипозогенитальной дистрофией 











половых органов у ребенка. У маль- 
чиков это обычно уже рано обнаружи- 
вается. Особенно рано бросается в 
глаза, что мошонка с одной или обо- 
их сторон пустая, в ней нельзя про- 
щупать яичек. Мать часто обнару- 
живает, что во время купания ребен- 
ка яички под влиянием тепла опуска- 
ются. Такие данные с точки зрения 
прогноза являются чрезвычайно важ- 
ными. От родителей мы узнаем, что ре- 
бенок всегда был полным, но в послед- 
нее время он быстро стал прибавлять 
в весе. Часты жалобы родителей 
на обжорливость ребенка. В школе 
он невнимательный и плохой уче- 
ник. 

Заданными вопросами мы стараем- 
ся выяснить развитие ребенка со все- 
ми подробностями. Как он приобщил- 
ся к условиям первого коллектива 
вне семьи: детских яслей, школы. Чем 
занимается ребенок охотнее всего? Та- 
кие вопросы можно задавать самому 
ребенку. Мы должны расположить ре- 
бенка к себе, тогда мы выясним: лю- 
бит ли он участвовать в совместной 
игре с товарищами или он чуждается рр. бт Е 
их; ходит ли он плавать в бассейн или ия "ее ЗОСОРИАВИОВа 
боится раздеться, т. к. над ним могут : 
смеяться. 

Надо спросить родителей, не страдал ли ребенок от ночного недержания 
мочи. По нашему мнению, ночное недержание мочи является частым призна- 
ком адипозогенительной дистрофии. г. 

В случае опухоли больные часто жалуются на головные боли и расстрой- 
ство зрения. Часты жалобы на запоры и вздутие кивода на г 

Физикальное обследование. Сразу бросается в глаза ожсирение фрёли- 
ховского типа (см. общую часть). Ожирение характеризуется выраженным 
и довольно равномерным распределением и ме = 
которая наиболее выражена в области живота, таза, бедер О пуп к 
груди, рук и лица. Ребенок всегда сохраняет на Е. 
большей частью круглое, т.н. лицо куклы. Конечности ниже зоны и 
коленей обычно остаются тонкими. Часто бросается в в короткий мизинец, 
который не достигает основания последней фаланги ВИО 
Чрезмерно выраженное ожирение до наступления по зр редко 
встречается. Увеличение грудной железы У мальчиков обычно не является 
наст й й 

Такой тип ожиревия бросается в глдеа особанио чаю Пана 
им девичью наружность. Это впечатление Е а я нару- 
жением изменений костного скелета. Сепи уавит, сиб аиз$ различ- 
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б тся как У девочек. т... 
женности одинаково обнаруживаю Уд чек, так 
ре ения, как и часто встречающееся плоскостопие, 
А иальчиков. Ве т т.е. чрезмерно свободными движениями 7 

а ‹лостью св хе . н 
связаны срыв чрезмерная гибкость запястного сустава и 
суставах. ее У таких больных таз широкий, женственный, зубы 
суставов кисти. 

маленькие. й - : 

О = гипоплазия у мальчиков особенно резко Ее. Яички 

ее. член гипоплазированы в различной степени, мошонка 
бов азмеров. Часто наблюдается крипторхизм одной или обеих сто- 
о ОБЯОРАВЕН дополняется данными ощупывания. Мы должны опреде- 
рон. ) 


ной степени выр 





б. й @ б 5 - ‹е 61 
Рис. 62а и 6. Рентгеновский снимок черепа больного, изображенного на рисунке 6 


лить величину яичек. Надо изме 
По нашему опыту, основанному н 
обычно равна его окружности. М 
Все эти данные нужны нам не 
контроля лечения или спонтанн 
фимоза или других аномалий р 

Труднее установить диагноз 
0 состоянии яичника и матки у 
прямую кишку может только о 
наружных гениталий может дел 


рить длину И окружность полового а: 
а многих измерениях, длина полового члена 
ы должны определить и консистенцию яичек. 
только для постановки диагноза, но и для 
ых улучшений. Мы должны искать, нет ли 
азвития у больного. 
генитальной гипоплазии у девочек. Судить 
девочки путем исследования пальцем через 
чень опытный гинеколог. О состоянии же 
ать выводы и располагающий О аеенны, 
опытом эндокринолог. При определении развитости больших губ следует 
помнить, что отложение жирав них может производить впечатление поржать 
НОИ развитости, когда этого на самом деле нет. Недоразвитие малых губ т 
более ценные сведения в отношении гипоплазии наружных половых а 
Кожа и волосяной покров дают характерные показатели. Кожа рая 
и нежная, будто алебастр, мягковатая на ощупь, не оставляет надол и 
следов от вдавливания пальцев, что особенно наблюдается на руках 
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бедрах. Через как бы прозрачную кожу просвечивают вены, И ЭТО придает 
ей словно мраморный вид. Часто отмечается ломкость капилляров. Кожа 
очень чувствительна к солнечному облучению. Иногда она пигментирована, 
иногда же на ней видны родимые пятна. Ногти маленькие, часто из-за 
«обгрызывания ногтей». 

Волосы у обоих полов редкие, тонкие и шелковистые. Хороший отличи- 
тельный признак по сравнению с длинными, густыми «волосами художника», 
встречающимися у больных, страдающих от других форм гипогонадизма! 
Волосы на лобке и в подмышечной впадине очень редки, а иногда полностью 
отсутствуют: растут они у обоих полов по женскому типу (заканчиваясь 
резкой поперечной линией). У подростков не растут ни усы, ни борода: 

Рентгеновское исследование обнаруживает расширение турецкого седла 
в случае опухоли или обызвествление в супраселлярной области (краниофа- 
рингеома). Также встречается разъединение швов. Пазухи нередко плохо 
развиты. 

Возраст по окостенению отстает от настоящего возраста больных. Эпи- 
физарные фуги долго остаются открытыми. Заторможенность развития точек 
окостенения может указывать на возможность гипотиреоза. 

Психо-ментальные признаки. Умственная способность этих детей обычно 
соответствует их возрасту. У них удовлетворительная сообразительность, 
но они не в состоянии концентрировать внимание на одну определенную 
деятельность. Эти дети ведут себя в школе плохо. Если ребенок, страдающий 
адипозогенитальной дистрофией, учится хорошо, прогноз заболевания тозе 
хороший. 

Ожирение нередко трудно переносится детьми. Бывают дети, которые 
участвуют в игре и спортивных упражнениях вместе с другими. Боль- 
шинство же таких больных становится застенчивыми, мечтательными 
и замкнутыми. Много зависит от правильного воспитания и от поведения 
родителей. Дети замечают опасения родителей и либо злоупотребляют ими и 
становятся эгоистичными, либо начинают бунтовать. Желание компенсиро- 
вать чувство неполноценности иногда толкает их на путь садистских поступ- 

у ков, за которым всегда кроется желание любой ценой обратить на себя вни- 
мание. Среди этих детей многие лгут, жульничают, и нередко встречаются 
дети хулиганского поведения. В возникновении ментальных симптомов не- 
сомненно играет роль влияние, оказанное недостатком половых гормонов на 
кору головного мозга. 

Из данных лабораторного исследования больных нам хотелось бы обра- 
тить внимание на низкий уровень сахара крови натощак и на низкую кривую 
1 сахара после нагрузки декстрозой, указывающие на повышенную толерант- 
ность организма к углеводам. Основной обмен может быть нормальным или по- 
| ниженным, специфически-динамическое действие белков может отсутствовать. 
;83 При нагрузке водой иногда обнаруживается наклонность к задержке воды. 

Так как в основном заболевают дети, не достигшие еще половои зрелости, 
гормональные анализы почти не имеют никакого диагностического значения. 
Выделение 17-кетостероидов, между прочим, пониженное (Фрейзер и сотр., 
1941; Харкстал и сотр., 1953). Также понижено содержание фолликулости- 
мулирующего гормона в моче, и цитологическое исследование влагалищного 


мазка указывает на наличие гипоэстринизма у больных. 
1. Неврологический консилиум является очень 


Консилиум специалистов. 1 : 
важным, следует всегда думать о возможности опухоли. 2. Офтальмологи- 
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тедование всегда должно дополнять данные неврологическо 
"картина глазного дна и исследование поля зрения могут дават, 
я относительно процесса, ограничивающего внутричерепну, 


ческое иссл 
осмотра, т. К. 


ые сведени 
пространство. Офтальмолог часто обнаруживает признаки фолликулярног 


кератита (расстройство обмена а оо дист. 
рофии. 3. При диагностике опухолево р ве ем Ко нуж- 
даемся в помощи отоневролога и риноларинголога. =. ную гипо- 
плазию у девочек обнаруживает гинеколог. 5. Педиатр помогает нам устано- 
вить степень физического и умственного развития ребенка. 

Стертые формы. В клинике мы встречаемся с самыми разнообразными 
по тяжести формами заболевания. Гонадальная гипоплазия встречается 
от маловыраженной гипоплазии вплоть до аплазии. Изменение может ка- 
саться одной или обеих сторон. Ожирение иногда придает мальчикам только 
девичьи черты, но может придавать больным и странные формы. 

Большая часть случаев крипторхизма является стертыми формами ади- 
позогенитальной дистрофии. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
АДИПОЗОГЕНИТАЛЬНОЙ ДИСТРОФИИ 


При дифференциальной диагностике мы имеем дело с заболеваниями, 
начинающимися до наступления половой зрелости и сопровождающимися 
ожирением и гипогонадизмом. 

1. Синдром Лауренс—Мун—Барде—Бидля (1866, 1920, 1922). Диффе- 
ренциально-диагностические признаки: аномалии развития (полидактилия, 
синдактилия), слабоумие, пигментозный ретинит, ведущий к слепоте; наслед- 
ственный характер выявляется чаще, чем при адипозогенитальной дистрофии. 

2. Евнухоидизм д0 полового созревания и евнухизм. Прежде всего надо 
решить, является ли гипофункция первичной яичковой — или яичниковой — 
или же первичной гонадотропной гипофункцией. В первом случае увеличи- 
вается содержание гонадотропного гормона в моче, во втором случае в моче 
не содержится фолликулостимулирующий гормон. Увеличение содержания 
фолликулостимулирующего гормона само по себе исключает возможность 
адипозогенитальной дистрофии. Если евнухоидизм или евнухизм на почве 
гонадотропной гипофункции сопровождается ожирением, отличить его от 
адипозогенитальной дистрофии почти невозможно. В этом случае при пос- 
тановке диагноза помогает наличие евнухоидной пропорции тела: длинные 
нижние конечности и расстояние растяжения рук по сравнению с разме- 
рами верхней половины тела тоже увеличены. Рост обычно обгоняет возраст. 
Возраст по точкам окостенения отстает от нормального после 14—15 лет 
жизни. Волосы обычно пышные. 
те я от синдрома Тёрнера (1938) (овариального агенеза) 
а ие когда классическая форма болезни Фрёлиха рСевохС 
ии ростом больного. Помогает увеличенное содержание | 
о Е гормона в моче. Низкий рост всегда пропорционале», 
развития. п расстояние растяжения рук. Часто встречаются аномалии 

‚ ‚Ри лапаротомии обнаруживается отсутствие яичников. У поло 


вины больных, ст щ. ‹ой Е 
адающих Тё ‹ской гене 
тический пол.” ты синдромом Тёрнера, выявляется мужск 
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4. Синдром Клинефелтера. Гинекомастия. Нормальный половой член. 
При биопсии яичка обнаруживается гиалинизация семенных канальцев И 
разрастание клеток Лейдига. Волосы на лобке и в подмышечной впадине 
растут нормально. Налицо женский генетический пол. 

5. Кретинизм. У детей наблюдается умственная отсталость. Дефект 
более выражен, чем при синдроме Лауренс—Мун—Бидля. Возраст по 
росту и по окостенению отстает. Содержание йодопротеинов сыворотки сниИ- 
жено. Повышен уровень холестерина крови. Турецкое седло часто увеличено- 

6. Гипофизарный гигантизм до полового созревания может иметь зна- 
чение при дифференциальной диагностике. Главные отличительные признаки: 
быстрый темп роста, акромегалоидные черты, нормальные половые органы 
в начале заболевания, увеличенное турецкое седло и повышенное содержание 
анорганического фосфора в сыворотке. 

7. Карликовый рост. См. в разделе о гипофизе. 


СИНДРОМ ЛАУРЕНС—МУН—БАРДЕ—БИДЛЯ 


Болезнь напоминает адипозогенитальную дистрофию, т.к. часто носит 
наследственный характер с врожденными аномалиями и сопровождается 
пигментозным ретинитом. 

Заболевание начинается рано, еще во внутриутробной жизни, и поэтому 
болезнь налицо уже в момент рождения, несмотря на то, что некоторые 
признаки обнаруживаются только позже. 

У мальчиков встречается в два раза чаще, чем у девочек (Сорбси и сотр., 
1939). 

Этиология и патогенез. Заболевание объясняется множественными дефек- 
тами гена (Варкани и сотр., 1937; Эллис и сотр., 1941; Андерсон, 1941). 
В связи с имевшим у нас место случаем адипозогенитальной дистрофии на 
почве токсоплазмоза мы предполагаем, что ранняя внутриутробная инфек- 
ция (например, краснуха, токсоплазмоз), если она поражает зародыш еще до 
полной дифференциации нервной и эндокринной систем, может стать причи- 
ной заболеваний, кажущихся гено-генетическими, несмотря на то, что это 
не совсем так. Скрытая инфекция матери объясняет более частое наличие 
болезни у братьев и сестер. С 

Какова бы ни была этиологическая причина, патологический агент пора- 
жает отчасти мозг, отчасти аденогипофиз (ван Богерт и сотр., 1936; Андерсон, 
1941; Лурье и сотр., 1942). Возникают дегенеративные изменения гипо- 
таламических ядер, уменьшается количество ганглиевых клеток и на их 
месте разрастаются клетки глии. Функционирующая субстанция адено- 
гипофиза сокращается. Ожирение и возникновение гипогонадизма объяеня- 
ется поражением гипоталамуса и аденогипофиза. Предполагается двоякое 
нарушение жирового обмена: с одной стороны, липофилия подкожной соеди- 
нительной ткани, причиняющая ожирение, и, с другой стороны, липоидный 
гистиоцитоз, лежащий в основе макулярной дегенерации сетчатки. 

Анамнез. Недоразвитость полового члена и яичек рано отмечается роди- 
телями. Позже обнаруживается умственная отсталость и постепенное ухуд- 
шение зрения. Лишние пальцы стараются поскорее удалить. 

Физикальное обследование. При осмотре бросаются в глаза ожирение по 
Фрёлиховскому типу (рис. 9, 60), женские черты у мальчиков (сепи уа]еит, 
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лосы на лобке, подмышкой и редкие, тонкие волосы 


: кие во. 
сабиз уа1еиз), Ред и полидактилии, надо искать следы оперативного 


При отсутстви 


на пе пальцев. Невыразительное лицо не является всегда при. 

и озненО отсталости, ибо оно может быть связано со слепотой или 

о больного. Неуверенная походка зы может быть Результатом Е 

слепоты и не быть настоящей атаксией. Часть больных о и от гидро- Е 

цефалии. Яички, мошонка и половой член у мальчиков, большие и малые р 
тся недоразвитыми. у 


срамные губы у девочек являю 
При выслушивании сердца иногда обнаруживаются шумы соответственно 


ожденному пороку У этих больных. 
ы НО НЯ черепа (Менцель, 1939) большей частью не 
выявляет патологических изменений, но иногда обнаруживает патологи- 
ческие формы черепа или гидроцефалию. Турецкое седло редко расширяется 
(ван Богерт и сотр., 1936). Возраст по окостенению указывает на отсталость 
в развитии. 

Умственная деятельность у этих больных заторможена. Больные добро- 
душны, тихого поведения и терпеливо переносят потерю зрения. Они могут 
выполнять домашнюю работу. 

Лабораторные данные не являются характерными. Чаще всего обнару- 
живается низкая сахарная кривая и отсутствие специфически-динамического 
действия белков. Усиленное выделение гонадотропного гормона мочой было 
обнаружено только в случае Франке (1950). 

Эндометриальная биопсия выявляет апластический эндометрий. Биопсия 
яичка чаще всего обнаруживает склероз и гиалинизацию канальцев. 

Консилиум специалистов. Диагнозом пигментозного ретинита — офталь- 
молог и определением центральной глухоты — отоневролог облегчают нам 
постановку диагноза. Консилиум педиатра, невролога и психиатра допол- 
няют нашу работу. 


ГИПОТАЛАМИЧЕСКОЕ ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЕ 
ПОЛОВОЕ СОЗРЕВАНИЕ 


Наиболее часто встречается гипоталамический симптом. Этот симптом 
проявляется в преждевременном половом созревании, созревании сперма- 
тозоидов у мальчиков и созревании фолликулов, образовании желтого 
тела и менструации у девушек. 

Половое созревание иногда наступает очень рано. В литературе указь- 
валось на два случая, когда девочка начала менструировать в б-месячном 
возрасте (Таннхаузер, 1948; Каппел и сотр.). 

На основании данных литературы Бауэр (1954) собрал 60 различных 

гипоталамических заболеваний, подтвержденных на вскрытии. Ведущим 
симптомом в 24 случаях было преждевременное половое созревание. 
случаях у мальчиков и в 5 случаях у девочек. 
Учет пабе часто встречающейся причиной заболевания 
аа ны оспаление как этиологический фактор фигурирова» 
гоэнцефалит) и в о из 24 (менингоэнцефалит, туберкулезный тя в 
я о случае были выявлены дегенеративные изменени 

В“ ского фактора (туберозный склероз). И т 
50 данным 063 ологического фактора, кроме опухоли, можно ветре’ „’ 

М 00зора литературы Вейнбергера и сотрудников (1941) ай 
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фалиты (Виммер, 1924; Лермитте, 1938), туберкулезные менингоэнцефа- 
литы (Пус, 1935), коревой энцефалит (Форд и сотр., 1937), дегенеративные 
энцефалопатии ( Фисхаут-Зельдовиц, 1939) и неспецифические энцефалиты 
(Шлезингер, 1934). | 

Патомеханизм, по наиболее правдоподобному объяснению, представля- 
ется следующим образом: повреждение сосковидных тел прерывает связь 

тормозных центров, расположенных каудально в сосковидном теле, с серым 
бугром, являющимся гипоталамическим центром секреции гонадотропного 
гормона. В результате этого аденогипофиз преждевременно и безудержно 
сецернирует гонадотропные гормоны, благодаря чему гонады начинают раз- 
виваться преждевременно, рано вырабатывая свои собственные гормоны 
(эстрин, прогестерон или тестостерон). В результате этого рано образуются 
вторичные половые признаки (Вейнбергер и сотр., 1941). Гипоталамическое 
преждевременное половое созревание поэтому с полным правом может 
считаться настоящим преждевременным половым созреванием, вопреки лож- 
ному преждевременному половому созреванию, вызванному андрогенными 
стероидами коры надпочечников. 

Бушер впервые обратил внимание на связь сосковидных тел с половой функ- 
цией, и на самом деле было доказано, что повреждениезадних долей гипота- 
ламуса приводит к преждевременному половому созреванию, повреждение 
нижних и средних долей, напротив, вызывает гипогонадизм (Хораньи, 1944). 
Это подтверждается новыми работами Бауэра (1954). 

Анамнез. Родители рано замечают быстрое развитие половых органов у 
ребенка. Особенно тревожно они встречают появление первых преждевре- 
менных месячных. Дети соответственно их возрасту и умственному развитию 
высказывают свои жалобы, которые обычно не касаются половых орга- 
нов. Они жалуются главным образом на головные боли, тошноту и рвоту, 
иногда на ухудшение зрения. 

Физикальное обследование. При осмотре мальчиков бросаются в глаза 
размеры полового члена, мошонки и яичек, соответствущие размерам иху взро- 
слого мужчины или во всяком случае больше нормальных. Яички на ощупь 
кажутся плотными, эластичными. На лице и в подмышечной впадине обычно 
нет волос, но лобок хорошо развит. Выражение лица говорит о разви- 
тости ума. 

У девочек обращают на себя внимание развитые грудные железы и густые 
волосы на лобке. Волосы в подмышечной впадине обычно еще не растут. 

р Лицо не по возрасту умное, с выраженной мимикой. Большие и малые 

срамные губы и клитор хорошо развиты; большие губы иногда зияют. 

Тело у обоих полов развито пропорционально, эти дети ростом со 

{ своих сверстников. Только руки и ноги могут быть несколько велики по 
а сравнению с туловищем. 
| На рентееновском снимке черепа иногда обнаруживается опухоль, по- 

вреждающая турецкое седло. Тени обызвествления связаны почти исключи- 
тельно с краниофарингеомами. Усиленные пальцеподобные вдавления и 
расширенный сосудистый рисунок на черепе ребенка требует большой 
осторожности при оценке (таково мнение рентгенологов). Возраст по окосте- 
нению опережает настоящий возраст. 
р Температура, как правило, нормальная, но может встречаться гипертер- 

мия, гипотермия и пойкилотермия. Бывает, что частота пульса и дыхания не 
уе соответствует температуре. 
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Рис. 63. Гипоталамическое преждевременное половое созревание 


Психо-сексуальное поведение ребенка не соответствует половой зрелости. 
Девочки, регулярно менструирующие, не проявляют полового интереса. 
Больной мальчик в возрасте 7 1/2 лет (Морли, 1954), несмотря на разви- 
тость половых органов, не мастурбировал. В литературе имеются указания 
на то, что дети с преждевременным половым созреванием сталкиваются с 
законом из-за их насильственного поведения. Дети в умственном отношении 
хорошо развиты, но интеллект у них не отличается от других детей того же 
возраста. По отдельным данным, такие дети предпочитают общество взрос- 
лых обществу детей. 

Лабораторные данные. В гормональном отношении тщательно обследован- 
ных случаев мало. Видимо, увеличивается содержание гонадотропного гор- 
мона в моче. В суточном количестве мочи 7 1/2-летнего больного содер- 
жалось 23 мышиных единицы гонадотропина (в норме 6—9 М. Е.) и 
4,211 17-кетостероидов (в норме от 1 до 2 мг). По мнению Уилкинс 
(1952), выделение 17-кетостероидов в случае «идиопатического» и внут- 
ричерепного преждевременного полового созревания соответствует данным 
нормы взрослого, но ни в коем случае не превышает их. В случае Вейнбергера 
и сотрудников (1941) суточное выделение «андрогенов» равнялось 45 между- 
народным единицам (в норме у 8-летнего мальчика оно равняется от 6 до 
9,9 международных единиц). 


х анных в отношении биопсии в литературе нет. В упомянутом случае 
берега семенная жидкость содержала движущиеся сперматозоиды. 

а вскрытии можно было обнаружить признаки сперматогенеза. В т 
‘лУчае Секкела (1949) при лапаротомии видны были зрелые фолликул” 
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Рис. 64. Краниофарингиома с гипогонадизмом 
а) рентгеновский снимок черепа, 6) поле зрения 
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22 Невроэндокринные заболевания 


ледовании (после смерти) находили 


ическом исс ФОллик 
При ГИтОлО ГИ ’бнаружили желтого тела (персистирующие отл 
ные исты, НО алистов. Неврологическое обследование Является п 724) 


Консилиум = логические признаки (пирамидальные и приз 
чайно в епномозговых нервов) редко проявляются рано, но со ы к 9 
м покавьланий опыт 45 случаев из 60, подтвержденных на ВСКрытии, в 
все-таки обнаруживаются. ы =. обтальивабыножее об 
Офтальмологическое исследование. а Наружить 
фию зрительного нерва (с папиллярным отек ротивоположной 
роне), сужение поля зрения и паралич наружных мышц глаз. 
Гинекологическое исследование дает нам возможность СУДИТЬ 0 величин, 
матки и подтверждает или исключает возможность овариальной Опухоли, 
Эти данные имеют очень большое значение, т. к. в случае подтверждения 
они позволяют нам отказаться от вскрытия черепа. При подозрении на опу. 
холь гипоталамуса надо быть очень осторожным в отношении лапаротомии, 
В 5 случаях опухоли гипоталамуса один больной умер на операционном 
столе при пробной лапаротомии и двое Умерли спустя 2 дня после операции, 


ато. 
Сто 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ПРЕЖДЕВРЕМЕННОГО ПОЛОВОГоО СОЗРЕВАНИЯ 


При дифференциальной диагностике диэнцефального преждевременного 
полового созревания имеются в виду следующие заболевания: 

1. Среди опухолей яичка преждевременным половым созреванием сопро- 
вождаются опухолевые поражения интерстициальных клеток. Отличитель- 
ные признаки: опухоль яичка обычно определяется на ощупь. Если поднять 
яичко, оно кажется более тяжелым. Выделение 17-кетостероидов либо нор- 
мально, либо понижено. Выделение андрогенных гормонов весьма пони- 
женное (Хамбургер и сотр., 1936). 

‚ ^ченское преждевременное половое созревание на почве опухоли гра- 
нулезных клеток. Отличительные признаки: овариальная опухоль иногда 
обнаруживается при пальпации. Грудные железы сильно развиты и отделяют 
молозиво. Лобок развивается по женскому типу, клитор не гипертрофируется. 
Увеличивается содержание эстрина в крови и’ моче, но не обнаруживается 
никакой цикличности. Если суточное количество мочи при повторном иссле- 
довании содержит эстрин в количестве, превышающем 15 крысиных едини, 
диагноз опухоли гранулезной клетки является весьма вероятным. При эндо- 
метриальной биопсии чаще всего видна картина гиперплазии. Акно и 
наблюдаются. 

о Режодевременное половое созревание на почве опухоли коры надпочечни- 
ков. Отличительные признаки у мальчиков: быстрый темп роста благодаря 
ме закрытию эпифизарных фуг, отставание в росте (коренастый м 
а м Дети обычно мускулистые («дети-Геркулесь»). Часто Е ть т, 
а. а плеторический тип ожирения. Возраст по окостенению т в 
нь г ПЕЛА С бОЛЬШИм ПОЛОВЫМ членом бросаются ние 
ие т Усиливается выделение 17-кетостероидов. не 
ральных я дов увеличивается по отношению к общему количес ся 
содержани кетостероидов (больше, чем 10 процентов). Увелич ЯНогО 

е эстрогенов мочи. Рано обнаруживается повышение кров 
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давления. На рентгене выявляется опухоль или гиперплазия коры надпо- 
чечников. Преждевременное половое созревание у девушек характеризуется 
маскулинизацией. Дети сначала растут быстро, в конечном итоге все же 
остаются карликами. Мускулатура сильно выражена. Наблюдается гирсу- 
тизм с характерным ранним облысением. Волосы на лобке по мужскому 
типу, пышные. Волосы обычно густые и грубые. Наблюдаются усы и борода. 
На коже обнаруживаются акнэ. Ожирение по взрослому, плеторическому 
типу. Характерным следует считать гипертрофию клитора. Если менструация 
наступает рано, она рано и прекращается. Эти больные вообще страдают 
от аменорреи. Грудные железы плохо развиты. Выделение 17-кетостероидов 
резко увеличивается. Рано возникает гипертония. Обнаруживается либо 
опухоль, либо гиперплазия коры надпочечников. 

4. Идиопатическое или «конституциональное» преждевременное половое 
созревание отличается от гипоталамического тем, что не удается обнару- 
жить опухоль или другой какой-либо процесс, поврекдающий гипоталамус. 
Клиническое течение тоже указывает на отсутствие заболевания у этих детей. 
Случаи ранней беременности относятся к этой группе (Эскомел, 1939). 

5. Полиостотическая, фиброзная дисплазия. Болезнь Албрайта. Данное 
заболевание сопровождается возникновением преждевременного полового 
созревания только у девушек. Отличительные признаки: патологические 
переломы, в основном односторонние; пятнистая пигментация кожи цвета 
кофе с молоком; фибромы; иногда отмечается гипергликемия и гликозурия. 
Содержание анорганического фосфора в сыворотке может быть снижен- 
ным. При далеко зашедших формах увеличивается содержание щелочной 
фосфатазы в сыворотке. 

6. Нейрофиброматоз (болезнь Реклингхаузена). На коже видны мно- 
жественные нейрофибромы. Изменения костного скелета чаще симметричны 
и обнаруживаются большей частью со стороны костей, образующих колен- 
ный сустав, в местах ближе к суставной поверхности костей. Нейрофиб- 
роматоз у женщин может стать причиной возникновения преждевремен- 
ного полового созревания. 

Нарушения сексуальной функции являются наиболее рано проявляю- 
щимися признаками гипоталамических расстройств, и поэтому они имеют 
огромное значение в ранней диагностике гипоталамических опухолей. Срав- 
нительно рано возникают психические расстройства. Нарушения тепло- 
регуляции, как ранние признаки, наблюдаются реже. 

Анатомическое расположение гипоталамических ядер объясняет редкость 
присоединения к гипоталамическому преждевременному половому созрева- 
нию ожирения и несахарного диабета. Топография гипоталамуса может 
объяснить, почему и в каком порядке может повреждать опухоль, развиваю- 
Щаяся в гипоталамусе, окружающие образования. Во всяком случае, зри- 
тельный нерв, зрительный перекрест и зрительный тракт раньше поврежда- 
ются, чем внутренняя капсула, ножка мозга или редииси!из сегеБго-сегеБе!- 
1аг8. Этим ябъясняется, почему больные опухолью гипоталамуса обраща- 
ются лучше к эндокринологу, чем к офтальмологу или неврологу. 
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ЧЕСКАЯ СОНЛИВОСТЬ 


оги 
А ЛАМИЧЕСКИЙ ПРИЗНАК 


КАК ГИПОТА 


Повреждения заднего гипоталамуса могут КЕЫЫ Различными 
нарушениями сна. Наиболее часто встречается простая гиперсомния, т. в. 
когда больной регулярно засыпает при обстоятельствах, способствующих 
засыпанию, например, он спит «сидя». В этом состоянии у него наблю. 
даются все признаки физиологического сна: суженные зрачки, редкое дыха. 
ние, снижение температуры, редкий пульс и снижение кровяного, давления, 
Самые разнообразные нарушения сна были отмечены при большой эпидемии 
энцефалита (1919): гиперсомния и инсомния, извращение ритма сна вплоть 
до нарколепсии. 


ИЗМЕНЕНИЕ ПСИХИКИ 
КАК ГИПОТАЛАМИЧЕСКИЙ СИМПТОМ 


Экспериментальная физиология доказала роль диэнцефалона в эмоцио- 
нальных реакциях раньше, чем клинические наблюдения могли подтвердить 
этот факт у людей. Большая эпидемия энцефалита силой огромного экспери- 
мента доказала нам, что диэнцефалон (и как часть его, гипоталамус), функ- 
ционирующий у здоровых лиц под управлением коры головного мозга, явля- 
ется центром не только вегетативной нервной системы, но и эмоциональных 
реакций. 

В связи с повреждениями гипоталамуса часто наблюдаются приступы 
иступленного гнева, необоснованного плача, непонятного смеха, крика, после 
которых больные обычно впадают в глубокий сон. Хронические заболевания 
гипоталамуса (хронические воспаления, медленно растущие опухоли) боль- 
шей частью разрушают, нежели раздражают гипоталамус, и поэтому вполне 
вероятно, что эти приступы возникают благодаря внезапному освобождению 
из-под кортикального контроля. 

Кроме этих как бы приступообразных изменений психики очень часто 
присоединяется к повреждениям гипоталамуса и изменение личности. Спо- 
койный, уравновешенный человек вдруг становится крикливым и драчли- 
вым. В 1945 году мы наблюдали несколько сотен больных сыпным тифом. При 
этой эпидемии болезнь часто осложнялась нарушениями центральной 
ты (в том числе особенно частым осложнением была централр- 
которых о симптомов говорила о воспалении диэнцефалона. у — 
чи. Люди ола перенесших заболевание, отмечались изменения | 
то. т застенчивые становились болтливыми и р 
несколько недель. стве случаев такое состояние длилось 
: ие жир: психики были отмечены Штурмом и Фейлем в = 
о г. а. '‘сихические изменения посттравматических ОР от 
а тоже о. Фридбергом (1951) в своей работе, по всей вер 

ний на почве травматического диэнцефалита. 
являются — после а сопровождающие заболевания гипо 

уальных расстройств — одними из ранних 


НИЙ РА 
о олевания гипоталамуса и, следовательно, имеют немаловажное 
ранней диагностике. 
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ГИПОТАЛАМИЧЕСКИ-ВЕГЕТАТИВНЫЕ — 
ЭПИЛЕПТИЧЕСКИЕ ПРИПАДКИ 





Ша 


Пенфилд в связи с клапанной опухолью третьего мозгового желудочка 
описал в 1929 году приступы, в основном соответствующие состоянию вВ03- 
буждения симпатической нервной системы. Кушине (19320) описал, что 
после введения питуитрина или пилокарпина непосредственно в мозг 
желудочек возникают приступы, напоминающие парасимпатическое во: 
буждение. < 

Признаки симпатического эпилептического припадка, по данным Пен- 
филда: вспышки, покраснения, слезотечение, редкое дыхание, проливной 
пот, слюнотечение, расширенные зрачки, глаза навыкате, напряженный 
частый пульс и икота. Припадок начинается легкой дрожью. Подобный слу- 
чай был описан Сьёгистом в 1941 году. 

Признаки парасимпатического приступа после интравентрикулярного 
введения пилокарпина сводятся к следующему (Куишнг, 19325): проливной 
пот по всему телу через 2—3 минуты после введения, за исключением денер- 
вированного костно-кожного лоскута (случай Кушинга). Больной краснеет, 
кровяное давление падает. Усиливается перистальтика желудка и кишек. 
Усиливается секреция кислот. Спустя 1—2 часа наблюдается значительное 
снижение температуры тела. Уменьшается основной обмен. Подобный при- 
ступ возникает после введения ацетилхолина в мозговой желудочек. При 
помощи атропина можно предотвратить действие пилокарпина и ацетил- 
холина. 


ГИПОТАЛАМИЧЕСКОЕ (ЦЕРЕБРАЛЬНОЕ) ОЖИРЕНИЕ 


Гипоталамическое ожирение является глубоким нарушением обмена 
нейтральных жиров, связанное с повреждением гипоталамуса. 

Гипоталамическое ожирение может возникать в любом возрасте, но выра- 
женные его формы чаще начинаются у взрослых. В молодом возрасте иногда 
очень трудно дифференцировать от адипозогенитальной дистрофии. Имеются, 
однако, выраженные формы ожирения без генитальной гипоплазии до 
наступления половой зрелости. 

Инфекции, в первую очередь диэнцефалиты и опухоли гипоталамуса и его 
области, могут стать причиной гипоталамического ожирения. Особые формы 
ожирения, возникающие в связи с различными формами гипогонадизма, 
являются, по сути дела, тоже гииоталамо-гипофизарными; они отличаются 
лишь определенными внешними особенностями. Такие формы ожирения 
особенно часто возникают после кастрации, на почве гипогонадизма, либо 
настоящего — в климактерическом периоде, либо мнимого — при бере- 
менности. 

Все же возникает вопрос, почему при одинаковых условиях не у всех 
возникает ожирение. Роль наследственного фактора в возникновении гипо- 
таламического (синонимы: церебрального, дисцеребрального, гипоталамо- 
гипофизарного) ожирения в настоящее время отрицается лишь немногими. 
Спор идет о том, передается ли ожирение по наследству. } 

Гипоталамус, как уже было сказано, с разных сторон влияет на жировой 
обмен. Некоторые повреждения гипоталамуса сопровождаются патологи- 
ческой обжорливостью. Хетеринетон (1943) и Бробек (1946) описали экспери- 
ментальное ожирение. Помимо этого укажем на часто встречающиеся изме- 
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гипоталамических повреждениях с усилением эмоциц. 
й из форм проявления которых может являться обжор. 


нения личности ‚при 
нальных реакций, одно 


ливоСТЬ. мус отчасти регулирует факторы гипофиза (анаболические от 

Пы^ катаболические от задней), действующие на жировой обуен 
передней и транспортом и сгоранием жиров. Кроме этого неврогор- 
путем упр поталамус воздействует на жировой обмен и через нев. 


онального пути, ГИ 
роневральный путь. В связи с этим вопросом следует указать на основные 
работы венгерских исследователей. Мансфельд и сотрудники (1913), путем 


перерезки седалищного нерва, получили в эксперименте местное ожирение. 
В 1936 году Хетеньй в своей монографии впервые высказал мнение о том, 
что ожирение связано с аномалией транспорта жиров и дал первое экспери- 
ментальное доказательство нарушения процессов мобилизации жиров из 
депо при ожирении. 

Жировой обмен, как любой процесс обмена веществ, решается в конеч- 
ном итоге на периферии, т. е. в клетках, участвующих в образовании жировых 
депо. Относительно энзиматических процессов, имеющих место в жировых 
клетках, после исследований Хормейстера мало прибавилось нового, но, 
несомненно, здесь решается вопрос: остается ли жир в клетках, иными сло- 
вами, наступает ли ожирение или нет. Гипоталамо-гипофизарная система, 
функционирующая под управлением коры головного мозга, принимает дея- 
тельное участие при помощи гуморальных медиаторов и нервных связей 
в транспортных процессах. Кроме этого мы знаем, что работа липазы в жиро- 
вых клетках контролируется тироксином и инсулином. Сущность этого кон- 
троля нам еще неизвестна. 

Способность тканей связывать жиры не является предопределенным свой- 
ством. Об этом говорит то, что в концентрационных лагерях все худели. 
Кроме этого, по наблюдениям Хетеньи, у одного и того же человека под вли- 
янием психических травм может наблюдаться то ожирение, то похудание. 

Некоторые формы гипоталамического или церебрального ожирения не- 
опровержимо говорят о неврогенном происхождении. Симметрическое рас- 
положение липом или образование их после повреждения спинного мозга 
(Бушке и сотр., 1929), далее сегментарное появление липодистрофии оди- 
наково указывают на участие нервной системы. 

Гипоталамическое ожирение, как правило, является постепенно прогрес- 
сирующим заболеванием. Имеются единичные наблюдения, что больные при- 
бавили в весе на 15—20 кгза 1—2 месяца и потом продолжали более мелд- 
ленно толстеть. Если больной церебральным ожирением вдруг начинает 
быстро прибавлять в весе, речь обычно идет о задержке воды на почве деком- 
пенсации. 

Кроме наиболее часто встречающихся форм известны некоторые особые 
формы гипоталамического ожирения. Таковы: липодистрофия (болезнь 
Симонса), а@розйаз 4о]огоза (болезнь Деркума), липоматозы и стеатофигия. 

Анамнез.Больные жалуются на быстро возникающее ожирение. В качестве 
возможных причин они часто указывают на психические переживания, изме- 
нения в жизни (например, замужество) и гораздо реже — на повышенный 
ыы ее т расса что несмотря на ограничение питания, 
т ле - анамнезе бывают указания на перенесенное а ЩиоЕ 
дены были ны ри котором они более или менее длительное время вынуУ р 

дать постельный режим, страдали от головных болей и сон 
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Рис. 65. Ожирение гипоталамического происхождения 
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ливости. Иногда имеются указания на 
перенесение травмы черепа или сотря- 
сения мозга. УКенщины часто жалуют- 
ся на расстройства месячных, возник- 
шие одновременно с ожирением. Боль- 
ные часто жалуются на стерильность. 
Другие легко беременеют, но при 
каждой беременности и особенно пос- 
ле родов они быстро прибавляют в 
весе на 10—20 кг. Мужчины часто 
жалуются на снижение либидо, за 
которым нередко кроется психическая 
причина, боязнь, что они менее прив- 
лекательны для своих сексуальных 
партнерш. Часто встречаются жалобы 
на утомляемость, слабость и головные 
боли. 

Другая часть жалоб связана с сер- 
дечными осложнениями ожирения. 
Одышка, сердцебиение и отек ног воз- 
никают уже после сравнительно не- 
большой физической нагрузки. 

Физикальное обследование. Гипота- 
ламическое ожирение характеризуется 
отложением жира, в основном на жи- 
воте, талии, бедрах, руках и груди. 
По отложению жира, значит, эта форма 
ожирения сходна с ожирением при Рис. 66. Причудливая форма ожирения, 
болезни Кушинга и © питуитарным наблюдаемая при ретроселлярных 
ожирением. Главное отличие заключа- оПухоля 
ется в том, что при гипоталамическом 
ожирении отложение жиров является, 
как правило, чрезмерным и придает причудливую форму больным. Груди 
свисают почти до пупка, а живот, как передник (рис. 65). Такая при- 
чудливая форма ожирения больного ретроселлярной опухолью видна на 

ис. 66. 
Е Другая, не менее существенная разница между гипоталамическим и питуи- 
тарным ожирением заключается В том, что при первом почти никогда не 
видны полоски. Иногда, правда, заметны немногочисленные старые, белые 
полоски, но они образовались во время перенесенной беременности, а не 
на почве ожирения. 

У женщин при этом часто растут усы и борода. Гирсутизм на туловище 
почти никогда не встречается, и волосы на лобке растут по женскому типу. 
Выраженное ожирение затрудняет уход за кожей особенно в местах есте- 
ственных складок, и поэтому у этих больных часто наблюдаются интертриго, 
эритразмы, дерматиты, лимфангоиты, флегмона и рожа. 

Конечности на ощупь —- Холодные, на вид — цианотичные. То же самое 
наблюдается со стороны свисающих грудей и отвислого живота. В отвислой 
коже живота часто возникают местные расстройства кровообращения, 
в результате чего кожа в этих местах становится очень чувствительной. 
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риглушены, кровяное давление понижено. Относительная 
еличивается влево, сначала из-за поднятия диафрагмы, 

миодегенерации. В далеко зашелших случаях увеличе. 
все стороны. В результате затруднения движения 
х часто отмечаются бронхиты и пневмонии ниж. 


Тоны сердца п 

В 

тупость сердца УВ 
ре — в результате 
ние сердца происходит во 
диафрагмы у этих больны 


х долей. 
ег рентгеновском снимке черепа может обнаружиться опухоль. В части 


случаев виден гиперостоз внутренней поверхности лобной и теменных костей, 
Часто встречаются диффузные утолщения костей черепа. 

Больные часто страдают от гипотермии, хотя иногда наблюдается как бы 
необоснованная субфебрильность. : 

Лабораторные данные не являются характерными. Основной обмен не 
обязательно должен быть понижен. Патологическое увеличение поверхности 
тела является источником ошибок при сравнении с данными таблицы. Сахар- 
ная кривая в большинстве случаев плоская. Редко, но встречаются удлинен- 
ные, плоские кривые. Больные при нагрузке водой задерживают воду, а при 
нагрузке солью —- соль в своем организме. 

Анализ гормонального зеркала тоже не дает характерную картину. 

Консилиум специалистов. Чаще всего мы нуждаемся в консилиуме невро- 
патолога из-за возможности наличия опухоли. Подозрение на опухоль, 
естественно, требует исследования глазного дна и поля зрения. 


Некоторые специальные формы церебрального ожирения будут описаны 
в следующих главах. 


ПРОГРЕССИРУЮЩАЯ ЛИПОДИСТРОФИЯ 
(Болезнь Барракер—Симонса) 


Заболевание впервые было описано Морганьи в начале ХУ века у жен- 
щины, умершей от мозгового кровоизлияния в возрасте 59 лет. У больной, 
находившейся под наблюдением, заболевание началось в 13-летнем возрасте 
после перенесенного менингоэнцефалита. 


Заболевание начинается после достижения половой зрелости, но может 
начаться и раньше. 


Заболевают только женщины. 


У сы "т наблюдается главным образом на бедрах и’ ногах. 
верхней м - видно, что жир отлагается в виде галифе. Худоба 
м - ме и лица сильно выражена. Создается впечат- 
а «спуск и >. ея спустился с верхней половины тела на нижнюю. 
м г и и большой разницей между верхней и нижней 
а и. о. Энзима, липазы. Это ясно доказано исследовани- 
торов играют Е и с. липодистрофии кроме наследственных фак- 
нашим наблюдением т ретенные внешние факторы, что подтверждается 
ческой травмы оне котором у больной после перенесенной психи- 
нений личности. липодистрофия в сопровождении тяжелых изме- 


Стеатопиги й 
Я готтентоток являетс Й занной 
с расовыми особенностями. я формой липодистрофии, свя 


К липодистро 
ии мож и 
и сотр., т ожет присоединиться гемиатрофия лица (Ринеарсо 


одной нашей больной мы наблюдали двухстороннюю атро- 
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Рис. 67. Липодистрофия 


фию лица. В этом случае речь идет не 
только о липоатрофии лица, но и об 
атрофии мышц. Жир располагается 
исключительно только ниже талии. 
Лицо на самом деле напоминает «лицо 
ведьмы». 

Местно-атрофическая форма липо- 
дистрофии наблюдается у диабетиков, 
получавших инсулин. В результате 
атрофии подкожной жировой клетчат- 
ки на месте введения инсулина у этих 
больных образуются ямки. Эта фор- 
ма чаще встречается у женщин и детей, 
реже у мужчин. На рисунке 68 видна 
характерная картина инсулиновой ли- 
подистрофии. 


АО:РОЗТТА$ 201.0В0$А 
(Болезнь Деркума) 


Заболевание на основании наблю- 
дения трех больных было впервые 
описано в 1892 году Деркумом. 

Заболевание встречается в любом возрасте, но чаще всего в возрасте от 40 
До 50 лет, у женщин, находящихся в климактерическом периоде. 





По данным литературы, чаще заболе- 
вают экенщины. В нашем немногочисленном 
материале количество мужчин и женщин 
было приблизительно одинаково. Типичный 
случай болезни был выявлен нами у муж- 
чины весом в 120 кг, страдавшего сахарным 
диабетом. Подкожная ткань была перепол- 
нена болезненными липомами величиной с 
лесной или грецкий орех. Болезненность 
этих липом резко увеличивалась при лечеб- 
ном похудании. В прошлом году сын родного 
брата больного поступил к нам в клинику по 
поводу ревматических жалоб. У этого боль- 
ного средней упитанности можно было под 
кожей пальпировать множество болезненных 
липом. У больного нет сахарного диабета. 


В этиологии заболевания могут 
играть роль все факторы, имеющие зна- 
чение для возникновения различных 
гипоталамических заболеваний и син- 
дромов: опухоли, энцефалиты, присо- 


Рис. 68. Липодистрофия от инсулина 
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ся к различным острым и хроническим инфекциям, менингоэн- 
тык алкоголизм. Патомеханизм данного заболевания неясен, как и 
цефали 


ния. 

м м церебрального ожире 
ханизм других фор’ 
. Наиболее часто встречающиеся жалобы больных: головные боли, сла- 


ТЬ. р -: 
В данного заболевания, диффузный генерализованный липо- 
матоз, отличается от церебрального типа ожирения к ожЖи- 
рения, деформирующего больных в различных местах тела. Кожа над липо- 
матозными узлами иногда имеет красный оттенок. Узлы весьма болезненны, 
и их болезненность может усиливаться под влиянием изменения погоды так 
же, как это имеет место в случае ревматических узлов. Боли иногда связаны 
с невралгиями и невритами. Липомы при болезни Деркума отличаются от 
неврофиброматоза Реклингхаузена тем, что первые не располагаются по ходу 
нервов. Часто встречаемся с невротическими, психическими жалобами, начи- 
ная от истерических вплоть до психотических жалоб. У женщин рано воз- 
никает аменоррея, у мужчин часто отмечается импотенция. 


ДИАГНОСТИКА НЕВРОЭНДОКРИННЫХ ОЖИРЕНИЙ 


В первую очередь надо установить, действительно ли речь идет об ожи- 
рении. Путем сравнения с таблицами различных стандартов чисел Брока 
мы прежде всего убеждаемся в том, действительно ли мы имеем дело с лиш- 
ним весом, что не обязательно связано с отложением жира. 

Мы ищем скрытые отеки и принимаем во внимание характер костного 
скелета исследуемого. 

Путем тщательного обследования больного стараемся установить тип 
ожирения. 

Различные формы ожирения обычно легко дифференцируются по харак- 
теру отложения жира и на основании определенных специальных признаков. 
При дифференциальной диагностике приходится считаться и с некоторыми 
другими заболеваниями. 

1. Надо особенно уметь отличить опоясывающие формы ожирения от 
всех процессов, вызывающих вспучивание экивота, в том числе от метеоризма. 
Отличительные признаки: тимпанический перкуторный звук над брюшной 
стенкой, вздутость живота меняется, особенно после приема слабительных, 
ветрогонных средств и медицинского угля. В настоящее время под нашим 
наблюдением находится больная, у которой размеры живота соответствуют9 
месяцу беременности и в течение нескольких минут уменьшаются до нор- 
мальной величины. Такое явление наблюдается у больной ежедневно 
несколько раз. У нее умеренное ожирение. На основании длительного наблю- 
дения и повторного неврологического консилиума у больной был поставлен 
диагноз истерии. Надо иметь в виду возможность наличия свободной 2жид- 
кости, расширяющей брюшную полость и наличие гинекологических (064- 
риальные кисты) опухолей. 

2. Диффузные отеки или анасарка могут походить на диффузные или 
местные формы ожирения. 
№ сть у нас редко встречается и объясняется хроническими воспа- 

ических сосудов и варикозных вен. 
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НЕКОТОРЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ГИПОТАЛАМ 
ОТНОСЯЩИЕСЯ К ОБЛАСТИ ВНУТРЕННИХ. 


Заболевания гипоталамуса дают иногда самые разнообразные 
ции гипоталамических признаков. 


Одна из наших больных начала лихорадить в октябре 1950 года. С самого начала е 
заболевания ведущим симптомом была нестерпимая головная боль в теменной и реже в 
затылочной областях. К этому присоединялись следующие симптомы: упорные запоры, 
полиурия, полидипсия (умеренная), одышка, кажущаяся непонятной, экзофтальм, поло- 
жительный признак Грефе, тахикардия, чередующаяся с приступами мерцательной арит- 
мии. За последние месяцы у больной наблюдается постоянная субфебрильность, анемия 
и лейкопения. Все эти симптомы вполне удовлетворительно объясняются наличием диф- 
фузного энцефаломиелитического процесса, вовлекающего и диэнцефалон. Приступы у 
больной соответствуют симпатическим эпилептическим припадкам, отмеченным Пен- 
филдом, и сильно напоминают ложное неистовство, описанное Бардом. Принимать эти 
приступы за истерию можно было лишь при первом их проявлении. Такие приступы 
вместе с другими симптомами даже указали до некоторой степени на локализацию про- 
цесса, поскольку в случае диффузного поражения вообще можно говорить о локализации. 
Признаки говорили о возможности поражения переднего гипоталамуса. Нарушение вод- 
ного обмена, напоминающее умеренную степень несахарного диабета, во всяком случае 
говорило об этом. Упорные запоры, по всей вероятности, были связаны с повреждением 
1гасёиз зиргаорйсопурорвузеиз. Наличие припадков симпатической эпилепсии говорило 
о том, что заднее гипоталамическое поле не было вовлечено в процесс. На вскрытии мно- 
жественные белые очаги были найдены в области моста, хвостатого ядра и в других 
местах. 

В другом случае больной пережил большую психическую травму два года тому 
назад, и приблизительно с этого времени он подвергается микротравматизации (работа 
при постоянном сотрясении). Обе эти причины могут лечь в основу возникновения гипота- 
ламического синдрома, т. е. невроэндокринного заболевания. Все симптомы, имеющиеся 
у больного, могут быть объяснены весьма сложным и комплексным гипоталамическим 

синдромом: язва желудка, гипертиреоз, похудание, импотенция, гипертония, полици- 
темия и «смазанная» кожа лица. 

Данное заболевание является гипоталамо-гипофизарной болезнью, возникшей в 
результате психических и механических микротравм. Возможно, что первичным явля- 
лась атрофия яичек в результате микротравматизации. 


ГИПОФИЗАРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ 


Гипофизарные заболевания, по общепринятому правилу, делятся на две 
группы: 1. на группу аденогипофизарных и 2. нейрогипофизарных заболе- 
ваний. Подробное выяснение гипоталамических связей задней доли гипофиза 
и открытие нейроэндокринной функции гипоталамуса привели к тому, что 
часть нейрогипофизарных заболеваний в настоящее время уже причисляется 
к группе гипоталамических болезней. Только небольшая их часть рассмат- 
ривается в этой главе. 

Все заболевания как передней, так и задней долей связаны либо с гипер- 
функцией, либо с гипофункцией сецернирующих гормоны клеток. Поэтому 
при разборе заболеваний обеих групп отдельно будут рассмотрены гипер- 
функциональные и гипофункциональные заболевания (правильнее было бы 
их называть суперфункциональными и субфункциональными заболеваниями). 
Так как в передней доле имеются клетки двух видов, способных — каждая 
клеточная группа самостоятельно — стать источником образования гипер- 
функционирующих опухолей, надо, ‚по возможности, четко отграничить 
заболевания с полной гиперфункцией или гипофункцией (т. е. связанные 
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и клеток) от заболеваний, возникающих ие Или гит 
го_ 6 Й нофильных клеток. Опухо ы 
функции либо базофильных, либо э03т - Г Ухоль клеток 


проявляющих эндокринной функции, обычно тормозит функцию кь 
аивофиненкся так и базофильных клеток, вызывая тем самым возникновь. 


ние заболеваний с полной гипофункцией передней доли. 


у | с обеими группам 


ЧИ Чурсин 


А) АДЕНОГИПОФИЗАРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ 


1. Заболевания, сопровождаемые гипофункцией передней доли 
1. Частичная гипофункция передней доли 


Ранние формы заболеваний, сопровождаемые частичной гипофункцией 
передней доли 


Эти заболевания характеризуются тем, что патологический процесс, 
задерживающий деятельность гипофиза, начинается еще в детском возрасте, 
но не касается всех функций гипофиза. При одних формах больше страдает 
базофильная функция, при других — эозинофильная. Нарушения базофиль- 
ной функции проявляются главным образом в половой незрелости, в то 
время как эозинофильная гипофункция вызывает задержку роста. Эти 
заболевания, по сути дела, являются стертыми формами гипофункциональ- 
ных или афункциональчых состояний передней доли. Четкое разграничение 
заболеваний, сопровождаемых частичной гипофункцией, не всегда удается, 
т. к. часть случаев гипогонадизма всегда сопровождается и нарушением 
роста у больных. 


Гипогонадизм до полового созревания 
(Евнухоидизм 00 полового созревания) 


Гипофункция гонадов при этих заболеваниях является последствием 
| пониженного выделения гонадотропина гипофизом. Эта частичная гипо- 
} функция передней доли начинается в раннем детском возрасте, в резуль- 
| тате повреждения либо аденогипофиза, либо гипоталамического центра. 

К сущности заболевания относится то обстоятельство, что повреждение, 
являющееся этиологической причиной болезни, может иметь место в любое 
время внеутробной жизни перед достижением половой зрелости. Дифферен- 
циальчая диагностика этих заболеваний от других форм гипогонадизма, 
начинающихся после достижения половой зрелости, имеет основания глав- 
ным образом с точки зрения симптоматики. 

Необходимо отдельно разбирать гипогонадизм д0 полового созревания 
у мальчиков и у девочек. 

Наиболее часто встречающейся этиологической причиной следует рта 
воспаление гипоталамуса или гипофиза. Нередко легкие простудные _ 
вания, прошедшие незаметно, или безвредные детские инфекционные ре 
вания являются впоследствии причиной нарушения выработки ом 
ного гормона. Нарушения питания, недостаточное питание в качествени, 
И количественном отношении имеют значение с точки зрения неполноценн 
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работы гонад. С этой точки зрения особое значение имеет недостаточное 
белковое питание. Евнухоидизм часто встречается у детей плохо упитанного 
населения некоторых восточных стран. Частота евнухоидизма увеличивается 
после войн. Здесь, вероятно, играют немаловажную роль различные авита- 
минозы. По нашему мнению, не доказано еще достаточно убедительно, что 
для образования прогестерона организм нуждается в витамине Е, для образо- 
вания эстрина — в витамине В (Кавадиас, 1947). По данным экспериментов 
Юлеса и Винклер (1946, 1952), оказывается, что витамин В, при определен- 
ных условиях опыта оказывает влияние на выработку фолликулостиму- 
лирующего гормона, но он не влияет на образование эстрина, а прежде 
всего действует на выработку прогестерона путем стимуляции эозинофильной 
функции. Такое влияние имеет место и при применении меньших, чем при 
опыте, количеств витамина. Среди этиологических факторов евнухоидизма 
сравнительно редко упоминаются опухоли. 

Этиологические факторы, как правило, очень редко действуют непосред- 
ственно на систему гонадотропина. Так как секреция фолликулостимулирую- 
щего гормона связана с работой базофильных клеток, понятно, почему столь 
часто присоединяется нарушение тиреотропной и адренокортикотропной 
функции к картине гипогонадизма. 

Клинические формы гипофизарного гипогонадизма отличаются друг от 
друга в зависимости от того, когда началось заболевание, до или после поло- 
вого созревания. Кроме этого наблюдаются еще отличия по силе тяжести 
заболевания. 


Гипофизарный гипогонадизм до полового 
созревания у мальчиков 


При расспросе родителей они нам расскажут, что ребенок родился с нор- 
мальными размерами и до 56-летнего возраста у него нельзя было обнару- 
жить никаких особых отклонений. В отличие от такого наиболее часто 
встречающегося анамнеза, в случае крипторхизма родители рано обнаружи- 
вают, что у мальчика пустая мошонка. Что половой член, мошонка и яички 
меньше обычных размеров, родители обнаруживают только в 6—7-летнем 
возрасте. С этого момента они с тревогой следят за развитием своего ребенка 
и замечают, что он отстает в половом развитии, но очень вытянулся 1:3 
длину. 

Физикальное обследование. При осмотре сразу бросается в глаза «евнухоид- 
ный высокий рост». Нижняя половина тела (от симфиза до ступней) длиннее, 
чем верхняя половина (от крышки черепа до симфиза). Эти два размера 


в норме становятся одинаковыми приблизительно в возрасте 13 лет. При 
гипогонадизме эпифизарные фуги Не закрываются из-за а тесто- 
стерона и нормальные количества гормона роста действуют более длитель- 


ное время, вызывая удлинение трубчатых костей. Отсутствие ний 
ческого действия тестостерона приводит к мышечной сла ости. Умень- 
шается количество подкожной жировой клетчатки У и гипофизарным 
гипогонадизмом до полового созревания. Таким образом о разуется евнухоид- 
ная форма тела, характеризующаяся не только высотой роста, но и тон- 
костью тела. Длинные конечности заканчиваются длинными пальцами. 
Наряду с развитым лбом челюсти развиты меньше, что иногда создает впечат- 
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го черепа. Таз у этих больных широкий, как у женщи, 
тся характерный для гипогонадизма «триас»: медиальные 
образные, в то время как боковые резцы развиты 
ые. Брюшная стенка слабая, живот часто 


вздут, Кожа мягкая, словно бархатная, с ых вы 
ется бедная пигментация кожи. Акнэ у а щ да не наблюда- 
ются. Отсутствие волосатости кожных покровов бросается в глаза наряду 
с пышными волосами головы. Очень меткое наблюдение, что эти мальчики 
часто стригут волосы после достижения половой зрелости, но редко бреются, 
К женским признакам относится еще резкая горизонтальная граница волос 
на лобке (если вообще они там растут), редкий рост волос в подмышечной 
впадине и позже гинекомастия. 
Осмотр обнаруживает слабое развитие яичек, мошонки и полового члена. 
Недостаток гонадотропного гормона стоит на первом месте среди факторов, 
причиняющих крипторхизм. В образовании одностороннего крипторхизма, 
помимо наследственных факторов, играют роль местные факторы (несоот- 
ветствие между яичками и паховым каналом, короткий семенной канатик). 
Часть крипторхизмов не является настоящим крипторхизмом, т. к. в этих 
случаях выраженный кремастерный рефлекс подтягивает яички к нижнему 
концу пахового канала. В этом случае яички опускаются под влиянием 
тепла (при умывании, например). Во всяком случае прогноз этих, т. н. лож- 
ных крипторхизмов гораздо благоприятнее, т. к. яички обычно опускаются 
без всякого вмешательства. Маленькие яички являются обычно мягкими на 
ощупь. Половой член маленький и тонкий, но в менее выраженных случаях 
размеры полового члена могут быть и нормальными. Предстательная железа 
почти не пальпируется. 
На рентгене обнаруживается опухоль, расположенная внутри или вне 
турецкого седла. Часто отмечается запоздалое окостенение швов. Иногда швы 
зияют. Черепные пазухи слабо развиты (Геддс, 1910, 1911). Вследствие недо- 
статочного развития ядер окостенения и отсутствия сращения эпифизарных 
о и отстает от настоящего возраста. 0с0- 
т е 10—16 года жизни. 
к ыы т от препубертатного гипогонадизма, обычно ч)6- 
Ир РОДИТВЯЙ м они избегают общества и коллективных Е 
только по своей ВН ры о о 
занимаются домашней аботой о о Вед И 
обычно хорошие тон и вместо спорта и любят рукоделие. У ни Е 
ОНЫЙ е способности: школьная успеваемость до неко 

рой степени зависит от воспитания. При регулярном контроле они учатся 


хорошо. Психическое пове 
р. дение этих больн идные черты 
интроверзией их характера. ее ай ес. 


Лабораторные данные гов 


ление треугольно 

На зубах отмечае 
ьшие, лопато 

резцы бол г 

слабо, а клыки короткие и туп 


орят нам мало. Содержание креатинина в №0 

может з р р к 

а. ры после наступления половой зрелости. Сахарные НЯ 
‚ чем нормальные. Специ ‹ ское действи 

ыы может понижаться. цифически динамическ 

нали: 

Ви, ы р. фолликулостимулирующего гормона мочи ь 

В гипогонадот ие, т. к. препубертатный гипогонадизм проявляется не Зи 

Таковыми Вы форме, но и в других, внешне подобных ей Пери. 

дизм на почве ра препубертатный кастрационный евнухизм и гипого" ^ 

овреждения семенных канальцев. Диагностическое разгра!! 


350 - 


имеет 








` о 


чение этих форм имеет и практическое значение (Хеллер и сотр., 1948). 
О дифференциальной диагностике еще будет идти речь. Здесь мы только 
укажем, что препубертатный гипогонадизм сопровождается пониженным 
выделением фолликулостимулирующего гормона (суточное выделение не дости- 
гает 10 единиц). 

Надо сказать, что в случаях гипогонадизма, начинающихся еще до 
наступления половой зрелости, только резко увеличенное выделение фолли- 
кулостимулирующего гормона имеет диагностическое значение. Нормальное 
или слегка пониженное выделение фолликулостимулирующего гормона 
само по себе не имеет никакого диагностического значения в период до 
наступления половой зрелости. Такие данные имеют значение только тогда, 
когда после пубертатного возраста при повторном исследовании они не 
меняются. 

То же самое относится и к выделению 17-кетостероидов. Низкие показа- 
тели перед наступлением половой зрелости ни о чем не говорят нам, т. к. 
в этом возрасте выделение 17-кетостероидов в норме показывает низкие 
цифры. 

Биопсия яичка может дать ценные диагностические сведения, но мы 
легко не решаемся на биопсию у мальчика, не достигшего еще полового созре- 
вания. 

Консилиум специалистов. Прежде всего мы опираемся на помощь офталь- 
молога и невролога-психиатра при подозрении на опухоль (которое имеется 
всегда, ибо в каждом случае препубертатного гипогонадизма надо думать 
о возможности опухоли). 


Дифференциальная диагностика гипогонадизма 
у мальчиков до полового созревания 


Нелегко группировать множество более или менее сходных заболеваний. 
Попытки такой группировки появились в литературе за последние годы у 
Хеллера и сотрудников (1948), Харкстала и сотрудников (1950) и других 
авторов. 

Попытаемся провести классификацию этих заболеваний, исходя из пато- 
механизма с целью облегчения дифференциального диагноза. 

Различаются две большие группы препубертатного гипогонадизма у маль- 
чиков: 1.гипогонадотропные и Ш.негипогонадотропные формы гипогонадизма. 

1. В группе гипогонадотропных гипогонадизмов следует различать 
заболевания 1) основанные полностью (или почти полностью) на гипогона- 
дотропизме и 2) основанные на гипофункции других гормонных систем, 
наряду с гипофункцией системы гонадотропного гормона. 

В группе 1.1. (чистый гипогонадотропный гипогонадизм) надо уметь 
дифференцировать по возможности а) препубертатный евнухоидизм, 6) про- 
лонгированный период полового созревания, в) крипторхизм. : ; 

В группе 1. 2. (гипогонадотропный гипогонадизм с пониженной функцией 
других гормональных систем) имеются следующие подгруппы: 

Г. 2. а) гипогонадотропизм с задержкой роста: %) болезнь Бабинского— 
к В) гипофизарный карликовый рост (инфантилизм типа Лорен— 

еви). 
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1.2. 6) гипогонадотропизм с оз 
рением (гипоталамического происхо 
дения): ) адипозогенитальная >. 
трофия, В) синдром Лауренс—Му_ 
Барде—Бидля. 

[. 2. в) гипогонадотропизм, как 
частичное проявление раннего панги- 
попитуитаризма: ранняя форма болез. 
ни Симмондса. 

П. Гипогонадизмы негипогонадо- 
тропного характера делятся на две 
группы: 1. гипергонадотропные гипо- 
гонадизмы на почве поврежденияяичка 
и 2. заболевания, сопровождающиеся 
карликовым ростом и гипогонадизмом. 

В группе П. 1. с точки зрения диф- 
ференциальной диагностики прихо- 
дится считаться с а) синдромом Клине- 
фелтера и 6) случаями кастрации 09 
и. ' полового созревания. 

} :. В группе Ш. 2. мы имеем дело с 
несколькими легко распознаваемыми 
заболеваниями: а) кретинизм, б) монго- 
Е лоидизм, в) различные формы карликово- 

в го о ий ре 

происхождения (например, нанизмы 

при сахарном диабете, нарушении питания, почечных заболеваниях), в сопро- 
вождении гипогонадизма. 

Дифференциальная диагностика различных препубертатных форм чистого 
гипогонадотропного гипогонадизма основывается на следующих признаках. 
Яички при препубертатном евнухоидизме являются, как правило, неболь- 
шими и мягкими. Короткий и тонкий половой член. Пропорции тела с00т° 
ветствуют евнухоидизму с выраженными женскими чертами (рис. 69). 
Околоносовые пазухи плохо развиты. Возраст по точкам окостенения отстает 
от настоящего возраста. Биопсия яичка выявляет различные степени гипо- 
плазии яичек с задержкой сперматогенеза. Пролонгированный период пол 
в0г0 созревания характеризуется плотной консистенцией небольших яичек, 
умеренной генитальной гипоплазией и тем, что половой член из-за ожирения 
лобка только кажется маленьким. УКенские черты проявляются большей 
частью округленностью форм, а не пропорцией костного скелета. Евнухои” 
ный высокий рост не существует, несмотря на затяжной характер периода по" 
ре созревания. В случае чистого крипторхизма патологическим считается 

тько отсутствие опущения яичек. Размеры полового члена обычно нор 
г рост волос и возраст по окостенению ничем не отличаются С 
о имо хиянеь половой член остается маленьким Во, 
что у о ВА. реагирует на хориогонадотропин, весьма ве| 

я аплазия яичка. Е ыы 
роста. пам болезни Бабинского—Ф рёлиха сопровожд 
как гипогени рвому описанию, данное заболевание было охар т 

тализм с низким ростом. Соответственно этому, при 7! 








доив Е. 


ается задерж- 


актеризовано 
рферен- 
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циальной диагностике нам помогает 
то, что страдающие болезнью Бабин- 
ского—Фрёлиха обычно низкого рос- 
та, в противоположность высокому 
росту больных евнухоидизмом. Ожи- 
рение не входит в группу классичес- 
ких симптомов болезни Фрёлиха. Боль- 
ной болезнью Фрёлиха стал приба- 
влять в весе только позже, когда 
киста, приподнимаясь над турецким 
седлом, оказала давление на серый 
бугор. Иногда можно встретить симп- 
томы, указывающие на опухоль голов- 
ного мозга. Карликовый рост и гипого- 
надизм при инфантилизме Лорен— 
Леви сопровождаются умственной от- 
сталостью и детским, инфантильным 
поведением (игривость). 

При адипозогенитальной дистро- 
фии к гипогонадизму присоединяется 
еще и ожирение. Тип ожирения напо- 
минает картину болезни Фрёлиха. Ко Во Я ебу коидием 
всему этому при синдроме Лауренс— 

Мун—Бидля присоединяются еще 
врожденные дефекты, пигментозный ретинит и умственная отсталость. 

Гипогонадотропизм может быть частичным проявлением раннего пан- 
гипопитуитаризма. Ювенильные формы болезни Симмондса встречаются в 
литературе. 

Первая группа гипогонадизмов негипогонадотропного происхождения, к 
которой относятся первичные повреждения яичка, представляет собой наи- 
более трудную задачу при проведении дифференциального диагноза. Прежде 
всего надо исключить возможность синдрома Клинефелтера. При этом нам 
помогает наличие гинекомастии, небольших яичек мягкой на ощупь кон- 
систенции. Усиливается выделение фолликулостимулирующего гормона 
с мочой. Исследование сперм указывает на гипо- или в ранних случаях на 
т енсиы яичка обнаруживается гиалиноз семенных канальцев при 
наличии нормальных клеток Лейдига. У больных, кастрированных еще 00 
наступления половой зрелости (безразлично, разрушало ли яички хирурги- 
ческое вмешательство или инфекционное заболевание), яички или вовсе не 

Я С р остью атрофированы (в случаях воспаления). 
пальпируются, или пол: й характер, причем эпифизарные 
Пропорции тела принимают евнухоидный характер, причет. р Е 

: ‹ ми (акромегалоидные евнухи). Усилинное выде 
фуги долго остаются открытыми (акр ся важным отличитель- 
. сулостимулирующего гормона является 1 
ое огонадотропного евнухоидизма. Проведение 
ным признаком в отношении гии т - я 
т гноза в отношении других заболеваний, сопровожда 
м и карликовым ростом, как кретинизма, монголои- 
ЮО РИНОГОНКИК и С ‹ового роста негипофизарного происхожде- 
дизма и различных форм карлик (си. дифференциальную диагнос. 
ния, обычно не представляет трудностей (см. д р 
тику нанизма). 





353 
23 неврозндокринные заболевания 


а с 


гипогонадизм у девочек 


ит итарный 
р го созревания 


до полово 


ых: головные боли, нервность, беспокойство п 
али менструировать, когда все школьные 


уже давно менструиружи РОДВЗЕНИЮ вы 
пуб особых отклонений у дочери. Недоразвитость нару половых орга. 
нов бросается в глаза менее, чем у мальчиков, и поэтому девочки позже попа- 
дают к врачу, чем мальчики. В менее выраженных случаях первые месяц. 
ные появляются с опозданием. В этих случаях больные жалуются на раз- 
личные формы расстройств менструации. Мы часто встречаемся с брюшны- 
ми жалобами, нередко приводящими к ненужным оперативным вмешатель- 
ствам. 

При физикальном обследовании этих больных, так же как и у мальчиков, 
бросаются в глаза евнухоидные пропорции тела с характерными длинными, 
тонкими линиями, длинными конечностями, тонкими пальцами и удлинением 
расстояния растяжения рук. Кожа в одних случаях нежная, бархатистая, 
в других — на ней видно множество акнэ. Бросается в глаза отсутствие 
волосяного покрова тела, только волосы головы пышны. Иногда отмечается 
витилиго. Грудные железы плохо развиваются. Во всем внешнем облике 
этих больных имеется какая-то «воздушность». 

Большие и малые срамные губы 
плохо развиты. Внутреннее исследова- 
ние обнаруживает  инфантильный 
характер матки. 

В случае опухоли турецкое седло 
может оказаться увеличенным. Запаз- 
дывает закрытие эпифизарных фуг. До- 
вольно часто встречается остеопороз. 

Умственная способность этих боль- 
ных удовлетворительная. Их психи- 
ческое поведение определяется ЧУВ- 
ством неполноценности; они обладают 
обычно нежным, уступчивым харак“ 
тером, легко плачут и быстро обижа 
ются. Стыдливые, мечтательные, скло!" 
ные к меланхолии, у них — «артистИ" 
ческая душа». 

Химические исследования не дают 
ничего характерного. В моче содер” 
жатся небольшие количества фоллику^ 
лостимулирующего гормона и эстрина. 
Пониженное выделение 17-кетостеро!и- 
дов соответствует допубертатному в03- 
расту и женскому полу. 


Гипо 


Основные жалобы больн 
поводу того, что они еще не нач 





При помощи эндометриальной био- 

псии можно обнаружить атрофию сл" 

зистой оболочки. Цитологическое И 

< Вени. 71а. Молодой человек следование влагалища указывает на 
с хромофобной аденомой пониженное эстрогенное действие. 
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За ион. = 








Рис. 716. Рентгеновские снимки 


Консилиум специалистов. Советы офтальмотолога и невролога-психиатра 
нужны нам в каждом случае. Гинекологическое исследование помогает 
судить о величине матки. 

При дифференциальной диагностике прежде всего приходится считаться 
с заболеваниями на почве первичной овариальной гипофункции: синдромом 
Тёрнера (овариальным агенезом) и гипогонадизмом вследствие женской 
кастрации д0 полового созревания. 

При синдроме Тёрнера нам помогают следующие отличительные при- 
знаки: низкий, приземистый рост, расстояние растяжения рук иногда увели- 
чено. Встречаются врожденные аномалии. Увеличивается содержание фол- 
ликулостимулирующего гормона в моче. При пробной лапаротомии обнару- 
живается отсутствие яичников. Часто встречается мужской генетический 
пол. Евнухоидные черты более выражены у кастрированных 00 полового 
созревания, чем при гипопитуитарном евнухоидизме. Эти больные плохо 
реагируют на лечение. 

Имеются некоторые формы раннего пангипопитуитаризма, где задержка 
роста сопровождается гипосексуализмом (гипогонадотропизмом). Эти формы 
отличаются от синдрома Тёрнера усиленным выделением фолликулости- 
мулирующего гормона с мочой и отсутствием евнухоидного облика. 


Гипофизарный карликовый рост при 
маловыраженном торможении полового развития 
Такая комбинация гипофизарных заболеваний встречается редко. При 


гипофизарных заболеваниях, сопутствуемых карликовым ростом, недоста- 
точность соматотропной функции, как правило, вызывает задержку раз- 
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Генитальном отношении даже при нормальной тоНадотротн 
ития и В 


ункции- случаях правильнее говорить о гипогенитализме, чем от г 
В этих ть Такие больные только до 11—12 лет производят печать 
ОПИЗМе. ы 

НН не пангипопитуитаризмом, т. е. гипофионизмом с типогонадиз, 
ние Е о время полового созревания или немного позже яички п в. 
к нормальные размеры, размеры полового члена соответствуют воз. 
авт и лобок, хотя и имеет большей частью женский характер, все Же 

звит хорошо. 

ы Под И наблюдением находятся двое больных, у которых этиологи. 
ческим фактором являлась большая интраселлярная опухоль (по всей веро- 


ваности, хромофобная) (рис. 71а, 0). 


В 


Поздние формы частичной гипофункции передней доли 


Гипофизарный гипогонадизм у мужчин после 
полового созревания 


Сущность болезни заключается в том, что факторы, задерживающие 
гонадотропную функцию гипофиза, начинают действовать после достижения 
половой зрелости. Таким образом, эта форма гипопитуитарного гипогона- 
дизма не встречается до 18-летнего возраста. 

Все факторы, могущие повреждать гипоталамо-гипофизарную систему, 
могут играть роль в этиологии данного заболевания. 

Речь идет о специальной форме поздней, частичной гипофункции перед- 
ней доли, касающейся главным образом системы гонадотроп-тестостерона. 

В анамнезе как основные жалобы этих больных фигурируют снижение 
либидо и расстройство потенции. Скоро наступает импотенция. Больные 
часто жалуются на головные боли, утомляемость, ухудшение памяти, сни- 
жение трудоспособности, т. е. на жалобы, указывающие на климакс мужчин. 

При физикальном обследовании мы получаем гораздо меньше данных, чем 
при предпубертатной форме данного заболевания. Это и понятно, если при- 
нять во внимание, что заболевание начинается после окончания развития 
костного скелета и полового созревания. Антропометрические особенности 
внешней формы уже не могут изменяться. Поэтому у больных нет тонкого, 
Удлиненного, женского внешнего облика с евнухоидными чертами. Чаще 
еж ожирение, в котором могут иметь значение также семейные 

ы. 


Обращают на себя внимание морщинистая кожа и редкие волосы на 
голове. Волосы рано седеют. 


Яички атрофированные, мягкие. Мошонка сморщивается. Половой член 
часто атрофируется. 

Лабораторные данные. Содержание гонадотропного гормона мочи не 
т 10 мышиных единиц. Уменьщается выделение А. 
ь случае нормальной функции коры надпочечников, выделен 
приближаться к норме. Выделение андрогенов снижается. 
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Рис. 72. Девушка карликового роста 
гипофизарного происхождения 











==> 


Гипофизарный гипогонадизм у женщин после 
полового созревания 


Гипогонадизм при этой форме возникает у половозрелых женщин с раз- 
витым костным скелетом. Повреждается гипофиз или вышестоящий гипо- 
таламический центр. В результате обеих возможностей возникает гипо- 
функция гипофиза. 

У этих больных мы не видим евнухоидных пропорций тела, и только 
восковидное, морщинистое лицо, рано седеющие волосы, атрофированные 
груди, редкие волосы на лобке и в подмышечной впадине говорят о гипо- 
функции яичника. 

Могут наблюдаться различные нарушения менструального цикла: чаще 
всего рароменоррея, переходящая скоро в аменоррею. Интересно отметить, 
что бели наблюдаются сравнительно часто. 

Ослабление связочного аппарата таза влечет за собой птоз матки и вообще 
висцероптоз, вызывающие боли в пояснице и спине. Часто мы встречаемся 
с жалобами на почве гипертрофического артрита (остеоартроза). 

Психическое поведение больных изменяется, отчасти благодаря прили- 
вам, отражающим ранний климакс, отчасти в результате отсутствия дей- 
ствия эстрогенов на кору головного мозга. Женщина становится сварливой, 
раздражительной или меланхоличной. 

В моче — в противоположность физиологическому климаксу — не содер- 
жится фолликулостимулирующего гормона. Уровень эстрина низок. Эндо- 
метриальная биопсия обнаруживает атрофию слизистой оболочки. Цитологи- 
ческое исследование влагалищного мазка отражает уменьшение эстроген- 
ного действия. . 


Неполные формы болезни Симмондса 


При гипофизарной микседеме на передний план выступает уменьшение 
выделения тиреотропного гормона передней долей гипофиза, а при гипофизар- 
ной гипадрении в клинической картине преобладают последствия понижен- 
ного выделения АКТГ. Гипофизарная микседема и гипофизарная гипадрения 
будут рассмотрены в рамках болезни Симмондса по двум причинам: во-пер- 
вых потому, что патомеханизм этих заболеваний нельзя объяснить гипо- 
функцией одной гормональной системы, во-вторых потому, что с дидакти- 


ческой точки зрения это более правильно. 


ные гипофункцией всей передней доли 


Ранние формы 


2. Болезни, вызван 


Гипофизарный карликовый рост 


( Мапозопта рйийапа) 


Под гипофизарным карликовым ростом мы подразумеваем ту форму 
нанизма, которая возникает на почве гипофункции передней доли гипофиза, 


имеющей место в раннем детском возрасте. 
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В литературе имеются большие аз. 
ногласия в отношении дифференциал. 
ной диагностики различных форм ГИП 
физарного карликового роста. Инфан. 
тилизм Лорен—Леви (1871, 1908), кар- 
ликовый рост Пальтауфа (1891) и пато- 
опа рйиийама несомненно явля. 
ются идентичными этиопатогенетичес- 
кими понятиями, в то время как гипо- 
физарный инфантилизм относится 
к другой категории. 

Заболевание начинается в раннем 
периоде внеутробной жизни. Пройдет 
1—2 года, и родители только тогда 
замечают, что ребенок отстал в росте. 
Эти больные имеют большую склон- 
ность к различным инфекционным за- 
болеваниям и поэтому чаще всего уми- 
рают в возрасте до 30 лет. 

Гипофизарный карликовый рост 
встречается у обоих полов приблизи- 
тельно в одинаковой мере. 

В отношении причин заболевания в 
литературе встречаются самые раз- 
нообразные данные. В одном случае 
соединительнотканный тяж тянулся 
вдоль основания черепа, через откры- 
тый черепноглоточный канал до крыши 
глотки (Перитц, 1911). В другом случае при сохранности гипофизарного 
хода нейрогипофиз не опустился в турецкое седло и передняя доля разви- 
валась слабо, по-видимому из-за недостаточных связей (Призель, 1920). В слу- 
чае Эрдхейма смешанная опухоль гипофизарного хода оказала давление 
на аденогипофиз. В случае, отмеченном Нонне (1916), причиной заболевания 
являлась обызвествленная интраселлярная опухоль. В работе Вольфе и со- 
трудников (1955) имеется указание на случай с токсоплазмозом. На изби- 
рательное повреждение соматотропной системы указывает случай, где было 
выявлено чрезвычайно малое количество эозинофильных клеток в адено- 
гипофизе и гипофизе крыши глотки ( Краус, 1933). Расширяется круг этио- 
логических возможностей, на что указывает наблюдение Кётера (1919), 
обнаружившего выраженную атрофию передней доли как результат пере- 
несенного воспаления. Кроме этих факторов немаловажное значение имеют 
недостаточное питание, нарушение процессов всасывания и гиповитаминозы. 

Повреждающие факторы оказывают неблагоприятное воздействие не 
только на соматотропную функцию, но и на другие функции передней Я 
в первую очередь на выработку фолликулостимулирующего и ны 

гормонов, но кроме этого уменьшается выработка и адренокортикотропн. 
гормона. Таким образом, речь на самом деле идет о пангипопитуитариз - 

Очень важным следует считать тщательное собирание анамнеза с а |. 

родителей. От них мы узнаем, что больной родился с нормальным = 
(чрезвычайно важно в отношении дифференциального диагноза приморди 
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Рис. 73. Девушка с гипофизарным 
нанизмом 





ного нанизма) и только позже стал от- 
ставать в развитии, после перенесения 
какого-либо инфекционного заболева- 
ния или Же «без всякой причины». 
У мальчиков они замечают, что яички 
остаются маленькими или обнаружи- 
вают, что мошонка пустая. В школе 
рано возникают трудности: не потому, 
что эти дети плохо учатся, а большей 
частью потому, что они рано начинают 
понимать свое положение и тяжело пе- 
реживают это. 


При физикальном обследовании сра- 
зу бросается в глаза по-детски про- 
порциональный карликовый рост (рис. 
12 и 13). Трудно сказать, когда 
мы можем начать говорить о наличии 
карликового роста. Таблицы, 0боб- 
щающие средние величины роста, поз- 
воляют довольно широкий латитюд. 
Особенно это касается учащихся пер- 
вого класса. Между ними часто имеется о А 
разница в 20—25 см и еще труднее гипофизарным инфантилизмом 
определить, сгладится ли эта разница 
через 1—2 года или увеличится. 

Вторым, очень важным признаком является генитальная гипоплазия. 
У мальчиков яички, мошонка и половой член остаются недоразвитыми. 
У девушек большие и малые губы остаются инфантильными. Матка при 
ректальном исследовании едва прощупывается. Лицо старческое, мор- 
щинистое (Бауэр, 1954). Волосы растут только на голове. 

На рентгене обнаруживается расширенное опухолью седло, или обыз- 
вествленная опухоль над седлом (краноифарингеома). Т. н. патологически 
маленькое седло должно очень осторожно оцениваться как признак гипофунк- 
ции. Часто мы видим седло величиной с горошину у людей, не имеющих 
никаких эндокринных расстройств. Возраст по окостенению отстает от 
истинного. Все эпифизарные фуги остаются открытыми, часто даже после 
30 лет жизни. 

В умственном отношении больные развиваются нормально. Психически, 
правда, они не лишены детских черт, но последние не выражены, и ни в коем 
случае нельзя говорить о психическом инфантилизме. 

Среди данных лабораторного исследования часто встречаются низкая са- 
харная кривая, пониженный основной обмен и отсутствие специфически ди- 
намического действия. Часто отмечаются нормоцитарная или гипохромная 
анемия и эозинофилия. Выделение 17-кетостероидов понижено. В моче не об- 
наруживается ни фолликулостимулирующего гормона, ни эстрогенов, ни ан- 
дрогенов. Цитологическое исследование влагалищного мазка указывает на по- 
ниженное эстрогенное действие соответственно предпубертатному состоянию. 

Так как всегда имеется подозрение на опухоль, необходимо провести 
офтальмологическое и неврологическое исследование больных. Эти исследо- 
вания дополняются осмотром гинеколога и педиатра. 
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Е ‘тановке диагноза: наносомия, нору 
изнаки при пос! аль 
Основные о при рождении и задержка полового развития. д ый 
Вес И ДЛИН“ анного на этих данных, подтверждается 


ения 
еее рентгеновским снимком эпифизарных фуг и анализом т 
туре , . 


ала. 
монального зерк 
Понятие гипофизарного инфантилизма заключает в себе больше, ь 


Чем 
понятие гипофизарного карликового роста постольку, поскольку з | 





У № Дес 
к наносомии и гонадальной и генитальной гипоплазии присоединяются 


умственная отсталость и выраженный инфантилизм. Больной гипофизар- 
ным инфантилизмом остается ребенком как в телесном, так в половом И 
умственном отношениях. 

При психическом инфантилизме умственные способности остаются Нор- 
мальными и гипофункция передней доли гипофиза слабо выражена. На перед- 
ний план выступает детское поведение (рис. 74). 


Дифференциальная диагностика заболеваний, 
сопровождаемых карликовым ростом ! 


Гипофизарный карликовый рост является заболеванием, и различные 
формы карликового роста возникают большей частью на почве какого-то 
заболевания. Отдельную группу составляет примордиальный карликовый 
рост (спорадический, семейный, расовый), не являющийся_заболеванием. 
Эти карлики достигают половой зрелости, имеют детей, и продолжительность 
жизни у них ничем не отличается от людей нормального роста, только они 
карлики. 

От этой группы надо отличать группу ложного примордиального карли- 
кового роста, возникшего на почве проходящей гипофункции гипофиза. 

С клинической точки зрения гипофизарный карликовый рост надо диф- 
ференцировать почти исключительно только от примордиального нанизма. 
Несмотря на это, здесь мы стараемся привести в порядок множественные 
группы нанизма, упомянутые в литературе. 

лассификация заболеваний, сопровождаемых карликовым ростом. Про- 
вести классификацию с единой точки зрения почти невозможно. С клини- 
ческой точки зрения мы предлагаем выделить две большие группы: здоровые 
карлики, к ним относятся примордиальные и как бы переходная форма, 
псевдопримордиальные карлики. Другая группа — это группа больных 
карликов. В эту группу входят все остальные формы карликового роста. | 

Дальнейшая классификация может идти по этиопатогенетическому пути: 
какой орган или система органов считаются первично заболевшими, или что 
было причиной заболевания. 


Принимая все это ‹ацию 
во внимание, предлагаем следующую классифик 
карликового роста: А ут 








1. Здоровые карлики: 2. псевдопримордиальный 
й а 
1. Примордиальный карлик карлик м 
_  Спорадический И. Больные карлики: | ь 
Е ый 1. Невроэндокринный карлико- 


асо р 
> вый рост 








Ю 


а) церебральный 
повреждение мозга 
врожденный глубокий 
дефект (монголоидный 
карлик) 


6) гипоталамический 
болезнь Фрёлиха, синд- 
ром Лауренс—Мун— 
Бидля 
болезнь Ханд—Шюл- 
лер—Х ристиана 


в) гипофизарный 
гипофизарный нанизм 
гипофизарный инфанти- 
лИЗМ 
прогерии 


г) тиреогенный 
кретин 


д) паратиреогенный 
гипопаратиреозы 
псевдогипопаратиреозы 


е) панкреатогенный 
сахарный диабет 


ж) овариогенный, вернее 
тестогенный 
синдром Тёрнера 


3) преждевременное поло- 
вое созревание 
(раннее сращение эпи- 
физарных фуг) 
опухоль гипоталамуса 
или гидроцефалия 
вирилизующий 
кортикогенитальный 
синдром . 
опухоль клеток Лейдига 
феминизирующий г: 
опухоль гранулезной 
клетки 
лечебный 


2. Карликовый рост сердечного 
происхождения 
врожденный порок 


3. Почечный карликовый рост 


почечный рахит Г 
гипохлоремическая 
остеонефропатия 

синдром Фанкони 


4. Карликовый рост на почве. 


усиленного гемолиза 
анемия Кули 


5. Карликовый рост веледствие 


заболевания эпифиза 
деформирующая хондроди- 
строфия 

ахондроплазия 

гаргойлизм 


6. Карликовый рост на почве 


заболевания костей 


несовершенное костеобразо- 
вание 
остеопетроз 


7. Карликовый рост на почве 


нарушений обмена веществ 


а) пониженная выработка 
внешнего секрета под- 
желудочной железы 


6) печень 
билиарный цирроз 


в) кишка 
инфантилизм Хертера 


г) нарушение обмена вита- 
мина 2 
рахит 


д) нарушения обмена вита- 
мина С 
цынга 


е) аллергия 


ж) болезнь Гирке 


8. Карликовый рост на почве 


инфекций 

сифилис 

туберкулез 
хроническая малярия. 
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Различные формы карликового роста 
и их дифференциация 


а) Здоровые карлики 


1. Примордиальный нанизм (Пере карликовый те . Примордиаль. 
ный карлик родится карликом: с небольшим весом и небольшой ДЛИНОЙ 
тела: в литературе имеются указания, что встречается вес около 5) г. 
и длина в 20 см. У взрослых рост не превышает 80—130 сантиметров. Поло. 
вая зрелость наступает в нормальное время. Возраст по окостенению прибли. 
зительно совпадает с подлинным возрастом. Зачатие вполне возможно, 
менструация и либидо нормальные. ® 

Если примордиальный карликовый рост повторяется у других членов 
одной и той же семьи, тогда в противоположность спорадическому, мы гово- 
рим о карликовом росте семейного характера. Наследственность может быть 
и доминантная и рецессивная. 

Нам известны многочисленные формы расового карликового роста. 
В литературе указаны сходные с пигмеями многие группы карликов. 

2. Псевдопримордиальный нанизм. Эта группа представляет собой пере- 
ходную форму между примордиальными и теми гипофизарными карликами, 
которые были охарактеризованы Пальтауфом (1891). Они отличаются друг 
от друга в отношении полового раз- 
вития: карлик Пальтауфа, как настоя- 
щий гипофизарный карлик, неспосо- 
бен кзачатию. Псевдопримордиальный 
карлик родится с нормальным весом 
и длиной тела и потом начинает отста- 
вать в росте. Половое созревание на- 
ступает в надлежащее время, и одно- 
временно с этим организм делает пос- 
ледние усилия наверстать упущенное 
в развитии, но эффект небольшой. 


6) Больные карлики 


1. Невроэндокринные карлики. 

а) Церебральный нанизм по внеш 
нему проявлению не отличается от ги 
пофизарного нанизма и, по всей но 
ятности, речь идет о вторичном гип - 
физарном карликовом росте. В ия 
незе часто фигурируют поврежден о 
черепа, энцефалиты, опухоли мозг, 
гидроцефалии. Рентгеновский сни! 
обычно обнаруживает опухоль. 

Монголоидный идиотизм И т 
лоидизм: идиотия Ленгдон— Пан м 

- носится к группе церебральных фак- 
Рис. 75. УКенщина примордиального нанизма. Среди этиологических едст- 
карликового роста торов на первом месте стоит насле; 
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8. № - Ма 


кА Еее ма = о 








венность. Во всяком случае, этиологическии фактор долже 
тогда, когда дифференциация центральной нервной системы 
в начальной стадии, т. е. между 6 и 9 неделями эмбрионально? 
(Ингаллс, 1947). Повреждается не только центральная нервная 
Роль гипофиза подчеркивает главным образом Бенда (1942). -- 

Несмотря на то, что заболевание имеется уже в момент рождения, все же 
раньше шести месяцев жизни оно обычно не обнаруживается. Встречается. 
у обоих полов приблизительно в одинаковой мере. Монголоидный идиот, 
как и больной гипофизарным инфантилизмом, отстает в росте и половом 
развитии. Умственная отсталость при монголоидном идиотизме выражена 
гораздо сильнее. 

Эти больные обычно карлики: их высота редко превышает 150 сантимет- 
ров. Конечности у них короткие, как бы сжатые. Мизинец искривлен из-за 
недоразвитости второй фаланги. Большой палец отделяется от указательно- 
го широкой щелью. Постоянно встречается плоскостопие: на коже подошв 
имеются глубокие борозды. 

Кожа сухая, мраморовидная. Лицо красное («словно накрашено») и на 
нем множество веснушек. Волосы в подмышечной впадине отсутствуют даже 
у взрослых. Волосы нередко тонкие, шелковистые, наподобие женских даже 
у взрослых мужчин. 

Выражение лица у этих больных глуповатое, странное. Череп круглый 

и короткий. Большой родничок закрывается довольно рано. Глазная щель 
идет косо и эпикантус заслоняет медиальный угол глаза до 10-летнего воз- 
раста. Часто наблюдаются блефариты. Косоглазие является постоянным 
признаком. К монголоидным чертам лица относится и курносый, короткий 
нос. На губах и языке отмечаются следы растрескиваний. Зубы поздно про- 
резываются: между 1 и 2 годами жизни. Голос хриплый. Миндалины боль- 
шие, и у этих больных часто имеются аденоиды: они тяжело дышат. Рот 
бывает открыт, но язык не больше обычного. 

На короткой шее обычно обнаруживается нормальная по размерам 
щитовидная железа. Врожденные пороки сердца встречаются часто (от 
26% до 75%). Часто наблюдаются пупочная и паховая грыжи. Эти больные 
страдают запорами. 

Наблюдается выраженная генитальная гипоплазия у обоих полов. Мо- 
щонка в момент рождения в 50% случаев пуста. Яички и половой член 
обычно маленькие. Выраженные большие срамные губы у девочек засло- 
няют недоразвитые малые губы. 

На рентгене видны зияющие швы. Турецкое седло, как правило, нормаль- 
но (важный отличительный признак в отношении кретинизма, где седло часто 
увеличено). Пазухи слаборазвиты. Возраст по окостенению отстает, наблюда- 
ется задержка развития ядер окостенения, но не столь выражено, как у кре- 
тинов. Недоразвитость последней фаланги мизинца четко видна и на рентгене. 

У этих больных умственная способность находится на очень низком 
Уровне. Иногда отмечается выраженная склонность к подражанию. Они 
часто музыкальны. Ходить начинают поздно (не раньше третьего года жизни). 


Говорить тоже учатся поздно: у них нет четкого выговора слов, речь — носо- 


Вая. Характер этих больных большей частью веселый, дружелюбный, обхо- 


дительный, но есть среди них и возбужденные, нервные. 
Лабораторные данные не характерны. На участие щитовидной же- 
лезы (гипотиреоз) в клинической картине может указать повышенный 
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уплощенная сахарная кривая. Основной 0бм жен, либо нахо. 
дится у нижней границы нормы. р се 

Главные симптомы, подтверждающие диагноз: косой разрез глазных 
щелей с наличием эпиканта в первые 10 лет жизни. Короткий нос, тяжелоь 
дыхание, язык с трещинами, глуповатое, странное лицо. Пальцы кистей 
коротки, вторая фаланга мизинца укорочена и, т. к. укорочение более сильно 
выражено в сторону четвертого пальца, мизинец искривляется. Большой 
палец отделяется от указательного широкой щелью. Эти больные отстают 
в росте. Наряду с задержкой полового развития, отсталость умственного 
развития представляют основные характерные черты данного заболевания, 

При дифференциальной диагностике в первую очередь надо иметь 
в виду кретинизм. Дифференцировать их друг от друга обычно не пред- 
ставляет трудностей. При кретинизме не встречается характерная картина 
«монголоидизма» и турецкое седло часто увеличено. Ядра окостенения 
развиваются гораздо медленнее. Уровень холестерина в сыворотке повышен. 
Эти больные хорошо реагируют на лечение препаратами щитовидной железы. 

6) К группе гипофизарного нанизма относятся следующие три четко 
отграниченных заболевания: болезнь Бабинского—Фрёлиха, синдром Лау- 
ренс—Мун—Бидля и болезнь Ханд—Шюллер—Х ристиана. 

Болезнь Бабинского—Фрёлиха характеризуется задержкой роста и сек- 
суальной гипоплазией. Ожирение может наступать позже, но оно не отно- 
сится к характерным признакам болезни. 

Синдром Лауренс—Мун—Бидля характеризуется низким ростом, умствен- 
ной отсталостью, половой недоразвитостью, ожирением, полидактилией, 
иногда сидактилией, другими аномалиями развития и пигментозным рети- 
нИТом. 

Болезнь Ханд—Шюллер—Х ристиана (Ханд, 1893; Шюллер, 1915/16; 
Христиан, 1919; Рауленд, 1928; Сосмен, 1932; Сунделиус, 1936) является, по 
сути дела, особой формой нарушения обмена жиров (липоидный гистиоцитоз, 
ксантоматоз). Принимая во внимание симптомы заболевания, надо думать 
о возможности гипоталамо—гипофизарной связи, возможно, играющей роль 
в происхождении болезни. Отличительные признаки: экзофтальм, несахар- 
ный диабет, ксантоматоз, увеличение лимфатических узлов, повышение тем- 
пературы или лихорадочное состояние. Чрезычайно характерной является 
рентгеновская картина костей: липоидные гранулемы разъедают кость и кис” 
тозные изменения черепа напоминают географическую карту. Патологи- 
ческие переломы длинных трубчатых костей возникают отчасти из-за кистоз- 
ных изменений, отчасти из-за диффузного разрыхления кости. | 

в) Различные формы гипофизарного нанизма характеризуются отстава- 
нием в росте и половом развитии. Гипофизарный инфантилизм, р 
всего этого, характеризуется еще умственной отсталостью. Гипофизарны, 
карлик родится нормальным ребенком, и только позже отмечается задержка 
развития, обычно после перенесенного заболевания. Эпифизарные ня 
долго остаются открытыми, и поэтому рост, под влиянием гормона роста, 
позже может еще возобновляться. 


уровень хо 


МИ 
К группе гипофизарного нанизма относятся прогерии, описанные и синдром 
904; 


рами (синдром _Хатчинсон—Джилфорда, 1886, 1904; синдром Вернера, 1904; С 
Ротмунда, 1863), т. к. в отдельных случаях было обнаружено наличие кист И У 
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шение количества эозинофильных клеток в межуточной части гипофиза (Джилфорд, 
1904; Оррико и сотр., 1927; Тальбо и сотр., 1945). с: 

Синдром Хатчинсон— Джилфорда характеризуется преждевременным постаре- 
нием организма ранним артериосклерозом, задержкой полового развития и отсутствием 
всякого волосяного покрова. Часто у этих больных имеется врожденная катаракта (Таня-. 
хаузер, 1945; Мёлиг, 1946; Тальбо и сотр., 1945). Кожа тонкая на голове и толстая в дру- 
гих местах тела, имеет желтовато-коричневый оттенок. Твердое небо высокое. Боль- 
ные прогериеи очень похожи друг на друга не только внешне, но и походкой, имеющей 
особый утиный характер. Такая походка возникает потому, что ось шейки бедренной 
кости является почти прямым продолжением длинной оси бедра. На рентгене видны 
узкие эпифизарные фуги и узкие, поздно закрывающиеся швы. Из лабораторных данных 
постоянно встречается уплощенная сахарная кривая. Основной обмен, если и отли- 
чается от нормального, то большей частью в сторону повышения. 

Синдром Вернера появляется позже, не раньше 10-летнего возраста («прогерия взрос- 
лых: Таннхаузер ). Клиническиэта форма прогерии характеризуется тем, что кожа местами 
тонкая, атрофичная и изъязвленная, местами толстая. Характерны еще преждевременное 
облысение и поседение волос. Больные обычно низкорослые с атрофическими половыми 
органами. Иногда отмечается гинекомастия. Часто встречаются катаракта и экзофтальм. 
Больные легко устают. На рентгене видны рано обызвествленные артерии. Нередко виден 
остеопороз. Из лабораторных данных следует отметить повышенный уровень сахара 
крови и пониженное выделение 17-кетостероидов. 

Синдром Ротмунда встречается в раннем возрасте (от 3 месяцев до 3 лет послеутроб- 
ной жизни). Больные не настолько низкорослые, как при других формах прогерии. Кожа 
шелушится и заполнена телеангиэктазиями. Нередко встречается катаракта. Половое 
развитие этих больных нормальное. Диффузный артериосклероз отмечается редко. 

Мы еще не наблюдали больных прогерией. На основании литературных данных, 
кажется, что речь идет не о самостоятельных заболеваниях. Наиболее полной формой 
является синдром Хатчинсон—Джилфорда, остальные являются как бы стертыми фор- 
мами последнего. 


г) Тиреогенный нанизм. Эта форма карликового роста связана с пони- 
женной функцией щитовидной железы, начинающейся рано. Соматотропная 
и гонадотропная функции понижаются, по всей вероятности, вторично. 
Недостаток тироксина, помимо прочего, вызывает отсталость умственного 
развития. Главные симптомы: глупое, тупое выражение лица, сдавленный 
корень носа. Низкий рост, короткие конечности (рис. 76). Рост ниже, чем 
это требовалось бы в соответствующем возрасте, отстает от него и появле- 
ние ядер окостенения (.Левен, 1909; Земен, 1928; Лузер, 1929; Рейли и сотр., 
1937; Уилкинс, 1938, 1941; Вулли, 1945). Половое развитие задержива- 
ется, но половое созревание может наступить. Может быть либо недо- 
статок щитовидной железы, либо 306. Кожа сухая, легко шелушится, блед- 
ная с желтовато-серым оттенком. Турецкое седло нередко расширенное. 
Роднички закрываются поздно. Из лабораторных данных отмечается повы- 
шенный уровень холестерина и пониженное содержание йода в крови. 
Определение основного обмена очень трудно из-за отсутствия содейст- 
вия со стороны больных. В литературе упоминается понижение основ- 
ного обмена (Тальбо и сотр., 1923). В моче либо вовсе нет креатина, 
либо он содержится в уменьшенном количестве; и креатинина или 
нормальное, или пониженное (Шелтон и сотр., 1937). Главнейшим призна- 
ком следует считать хорошую реакцию больных на лечение препаратами 

итов Й ы. г 
щ т а аи нанизм. Гипопаратиреоз У ее са 
причиной задержки развития. Половое созревание Е а к 
ным или нарушенным. Иногда отмечается гнездная пле ны . ыы ры ене 
обнаруживаются хорошо обызвествленные кости, но с в те ет зраста 
по ядрам окостенения. Расстояние 0—Т на электрокардиогр удлиняется. 
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Из лабораторных данных важное значение имеют пониженный 
кальция и повышенный уровень фосфора крови (Шпрагю и сотр 
Под влиянием паратгормона снижается уровень фосфора в сывор го 1945}, 

Албрайту характеризуется отсутствием ак 


Псевдогипопаратиреоз по 
ции на дачу гормона околощитовидных желез, низким, коренастым тело 
т Сло- 


жением, круглым лицом, кальцинозом кожи И преждевременным зак 
некоторых эпифизарных Фуг- Рытиеи 





Рис. 7 
: 6. Мальчик тиреогенного карликового роста 


е) «Панкреат й 
вание о ые ры До открытия инсулина это заболе- 
клеток островков поджел его основе лежит пониженная функция бета” 
Браун и сотр., 1940; у А. железы (Мориак, 1934; Уайт, 1939; 
в 1947). ула, 1941; Грин и сотр., 1941; Глатщель и сотр» 
ж) Овариог й я 
синдрома в нанизм. (Женская и мужская Формы 
кой роста у обоих полов а отсутствие гонад сопровождается задерж- 
телосложением и интерсе енщины имеют низкий рост с пропорциональным 
груди). Волосы на обв и чертами (тонкий таз, слаборазвитье 
ные гениталии слаборазв подмышкой редкие, иногда отсутствуют. Наруж- 
ной лапаротомии обна: иты. Больные обычно не менструируют. На про” 
нанизма часто о полное отсутствие яичников. Эта форма 
3) Преждевременн ждается различными аномалиями развития. 
ое половое созревание любого происхождения (01 


дается задержкой роста р. 
на почве раннего закрытия эпифизарных 


фуг. 
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Как вирилизующие (клетки Лейдига), так и феминизир 
ные клетки) опухоли вызывают раннее закрытие эпифизарных 
усиленному образованию тестостерона или эстрина. 

Бывает, что передозировкой хориогонадотропина или тес й 
сам вызывает преждевременное закрытие эпифизарных фуг. При пр 
проведенном лечении хориогонадотропином или тестостероном 
осложнения не должно быть. 


2. Карликовый рост сердечного происхоэкдения. Встречается при врожденных по- — 


роках сердца (Перитц, 1911; Вебер, Портер, 1941). > 

3. Имеются различные формы почечного нанизма (см. главу 0б околощитовидных 
железах). | 

4. Карликовый рост может осложнять анемию Кули, другие гемолитические 
анемии (Вебер. 1926; Кули и сотр., 1927; Уиппл и сотр., 1932; Лангстон, 1935; Вален- 
тайн и стор., 1944). Патомеханизм до сих пор еще неясен. 

5. Различные формы нанизма известны на почве заболевания эпифизов. Наследствен- 
ная форма была описана в 1929 году Моркио (деформирующая остеохондродистрофия )- 
Половое созревание идет нормальным путем. Фаррелем и сотрудниками (1942) был 
опубликован случай, где в клинической картине отмечался дефект умственных спо- 
собностей. Часть проявлений нарушения процессов окостенения обнаруживается уже 
при осмотре: большие размеры головы, вдавленный нос, далекостоящие глаза и куриная 
грудь больных. Часто встречается нижний, дорзальный кифоз и иксообразные ноги. На 
рентгене видны маленькие, неправильной формы ядра окостенения. Эпифизы и метафизы 
длинных трубчатых костей являются деформированными, и диафизы, хотя и могут быть 
нормальными, но чаще все же коротки и утолщены. Нередко деформированы позвонки. 
Часто обнаруживаются различные деформации тазового сустава. 

Карлик на почве ахондроплазии или хондродистрофии распознается обычно при 
первом осмотре (Кауфман, 1892). Они очень похожи друг на друга. Особенно резко 
бросаются в глаза короткие, по сравнению с головой, верхние и нижние конечности. 
Голова большая, лоб резко выдается вперед (Кис, 1913). Корень носа вдавлен из-за ран- 
него синостоза височной кости. Длина пальцев приблизительно одинакова. Ноги у боль- 
ных О-образные. Поясничный лордоз выражен, живот выпирает вперед. Оплодотво- 
рение и беременность возможны ( Баласкид, 1935; Шпальдинг, 1942). Рентгеновское иссле- 
дование обнаруживает тяжелые изменения. Характерность черепа обуславливается рано 
наступающим синостозом трибазилярной и скалистой (петрозной) частей височной кости. 
Кости черепа утолщаются. Роднички поздно закрываются. Наиболее тяжелые изменения 
отмечаются со стороны плечевой и бедренной костей, где эпифизарный хрящ в ранние 
годы жизни узкий и длинный (под микроскопом видны немногочисленные, неправильно 
расположенные хрящевые клетки). Диафизы утолщаются. Хондродистрофические кар- 
лики большей частью умные, подвижные и обладают чувством горького юмора. Шуты 
средневековых дворов были большей частью именно такими карликами. 

Гаргойлизм (множественный дисостоз или хондроостеодистрофия или липохондро- 
дистрофия) впервые был описан Харлером (синдром Харлера, 1920). Характерные 
симптомы: тупое лицо, короткий нос, выступающие лобные кости, «ладьевидный череп», 
помутнение роговицы, лопатообразная ладонь, иксообразные ноги, куриная грудь, лягу- 
шиный живот и гепатоспленомегалия. Из лабораторных данных положительные пече- 
ночные функциональные пробы говорят о развивающемся циррозе печени. На рентгене 
обнаруживается удлиненное турецкое седло; иногда имеется гидроцефалия. Кости рук 
и ног короткие и толстые, ядра окостенения образуются поздно. Пястные кости короткие 
и толстые, эпифизарные фуги неправильные. Тела позвонков часто деформируются, 
нередко имеется нижний дорзальный кифоз и «соха уайва». Умственная отсталость у этих 
больных сильно выражена (Эллис и сотр., 1936; Эшби и сотр., 1937). 

6. Нанизм на почве заболевания костей. К этой группе относятся следующие две 
формы карликового роста (наследственность при ооеих формах может играть этиологи- 
ческую роль): ты 

Несовершенное костеобразование (хрупкость костей). В патогенезе заболевания 
играет роль расстройство остеогенеза, возникающее на почве недостаточной дифферен- 
цировки остеобластов. Заболевание, помимо низкого роста, характеризуется тонкими 
костями, склонными к спонтанным переломам, в результате чего конечности часто дефор- 
мируются. Характерны синеватый оттенок склеры, отосклероз и отсутствие зубов. На 
рентгеновском снимке черепа обнаруживается деформация костей черепа, швы не зара- 
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1зарные фуги закрываются в обычное время. 
о стороны длинных трубчатых костей, ист г 
икальным слоем. Отмечается диффузный остеопороз. Лаборатор 


ащее время. Эпифу 


леж: 
с ра ния отмечаются с 


тяжелые 1 змене 


а у 
с порозным обнаруживают патологических изменений (Кей, 1926; Гардинер. ные 
данные Н 


Хил 
а сел и сотр., 1943). ы 
1937; Хоут, пи: : начале этого столетия Альберс-Шеёнбергом (1903 

Е Характерным является наличие квадратного черепа. Сужение №) 
ирамер ‘черепа вызывает сдавление переходящих через них нервов. В И 
м возникают расстройство зрения и глухота. На рентгене бросается в тои 
раме плотность» трубчатых костей. Мозговая полость кости исчезает (Мэк Кюн и 
сотр., 1934; Клифтон и сотр., 1938). Е 

7. Карликовый рост на почве расстройств питания и обмена веществ. 

а) Пониженное выделение внешнего секрета поджелудочной железы может привести 
к нанизму в результате недостаточности процессов всасывания. В развитии организиа 
необходимыми являются некоторые т. н. эссенциальные жирные кислоты (линоленовая 
кислота) и некоторые ‹эссенциальные» аминокислоты (тирозин, триптофан, лизнн). Спру 
и хронические стеаторреи у молодых людей могут стать причинами нанизма. При этом 
карликовый рост является пропорциональным. Больные худеют, теряют аппетит, стра- 
дают от глосситов и от трещин угла рта. Живот вздут. Больные несколько раз в день 
выделяют обильное количество зловонного (разложение) кала. На рентгене обнару- 
живается отставание возраста по окостенению. Из лабораторных данных укажем на 
анемию, пониженный уровень кальция и фосфора крови и содержание в кале больших 
количеств нейтральных жиров (Бремуэлл, 1904; Парсонс, 1927; Жейнс и сотр., 1938). 

Болезнь отложения гликогена (Гирке, 1931; Хертц, 1933; Месон и сотр., 1941) и 
билиарный цирроз из заболеваний печени (Хазенкливер, 1898; Гёттхе, 1927) могут при- 
вести к возникновению нанизма. 

6) Карликовый рост на почве билиарного цирроза сопровождается увеличением печени 
и селезенки, желтухой, частым повышением температуры и в конечной стадии заболе- 
вания — асцитом. Процессы окостенения запаздывают. Лабораторные данные: уровень 
билирубина в крови повышается и дает непосредственно положительную реакцию. 
В моче содержится желчный пигмент. Функциональные пробы печени в начале отрица- 
тельны, но позже становятся положительными. Увеличивается содержание щелочной 
фосфатазы в сыворотке. Повышается уровень холестерина в крови. Снижается уровень 
фосфора в сыворотке. Нередко встречается нормоцитарная анемия. 

В) В 1908 году Хертером был опубликован случай инфантилизма, ныне носящего его 
имя, возникшего, по мнению автора, на почве хронической кишечной инфекции. Кли- 
ническая картина этого заболевания характеризуется карликовым ростом, отсутствием 
аппетита, повторными поносами, лихорадочным состоянием и коликами в животе. Рент- 
генологическое исследование кишок может обнаруживать язвенный колит, региональ- 
ный энтерит (Фримен, 1911; Пиппинг, 1924; Таннер, 1939). Процессы окостенения запаз- 
дывают. Иногда наблюдается гипохромная анемия и ускоренное РОЭ. 
о на почве расстройства питания чаще всего возникает в результате 
Ре, о. витамина Р в организме вызывает возникновение рахита, т. к. а 
Зарного ние Я до закрывания эпифизарных фуг, приводит к пролиферации тю 
При те т › 063 соответствующего отложения кальция. Рахит может иметь нескольк 
аи ее р питание, нарушение процессов всасывания, расстройство ть 
ево оаниа т и кальция, заболевания почек с повреждением клубочков или ое 
Ре . а г ‚ нарушением обмена аминокислот. Таким образом, эта группа дет 
только о ат фо спени связана с другими формами карликового роста. Здесь 1. и 

Каряни: Ка нанизма, которые возникают на почве недостатка витамина их 
искривляются (Обанне развиваются пропорционально. Нижние о имоль 
грудины, на место й е ноги), грудная клетка деформируется (кифосколиоз Заблио: 
дается кз осдинения хряща с костью прощупываются узелки. Часто т 
данных и череп. Отмечается диффузное размягчение костей. В ЯКО пы 

ОЯННО встречается только увеличенное содержание щелочной фосфат 


ан по- 
о оротке. Уровень фосфора сыворотки колеблется. Нарушения умственных © 
’ Часто сопутствуют заболеванию. 


д) Цынга (С-авитаминоз) может 


ма- 


— привес 

о й о оержке роста. По нашему мнению, аллергические явл 
оворя, ими гипофункции аденогипофиза и как таковые должны, 
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ж) Карлики с болезнью Гирке являются обычно тучными (ожирение гипофизарного 
типа), с большой печенью. Рентгеновское исследование обнаруживает остеопороз и за- 


держку процессов окостенения. Уровень сахара крови понижен и уровень кетоновых 
тел и жиров крови повышен. : 


$. Хронические инфекции могут привести к инфантилизму. Карликовый рост может 


быть связан иногда с малярией (Де Брун, 1910 Хохзинеер, 1910) и туберку- 
лезом (Мари и сотр., 1904 (бе Ерун ), сирилисож и 


Поздние формы гипофункции всей передней доли 
Болезнь Симмондса (гипофизарная кахексия) 


Сущность заболевания заключается в понижении выработки всех гор- 
монов передней долей гипофиза или при далеко зашедших, тяжелых формах 
в полном прекращении работы аденогипофиза (Симмондс, 1914, 1918). 

Средний возраст возникновения 41 год, но заболевание встречается и В 
9-летнем возрасте. 


)Кенщины заболевают вдвое чаще, чем мужчины. Отношение равно 7: 4 
(Эскамилла и сотр., 1942). 

Причина возникновения заболевания может быть самой разнообразной. 
Шерешевский (1925) обратил внимание на то, что переломы черепа могут 
вызвать недостаточность работы гипофиза. Среди этиологических факторов 
наиболее часто встречаются случаи некроза передней доли, осложняющие 
тяжелые роды, сопровождающиеся кровотечениями, шоковым состоянием. 
Недостаточность работы передней доли именно такой этиологии назы- 
вается болезнью Шихена. Бало, изучая в 1923 году действие послеродовых 
эмболий на гипофиз, пришел к выводу, что небольшие эмболии не имеют 
функционального значения, средние по величине эмболии приводят к воз- 
никновению болезни Симмондса, в то время как большие эмболии причи- 
няют смерть раньше, чем могли бы развиться клинические признаки. В анам- 

, незе этих больных часто фигурируют токсикозы беременности, родильная 
| горячка и частые беременности (Эффкемани и сотр., 1939; Нелсон и сотр., 
1946; Куннингем, 1948; Махо, 1952). 

Следующей наиболее часто встречающейся этиологической причиной 
является инфекция. К возникновению болезни Симмондса могут привести 
грипп, менингоэнцефалиты, дизентерии, дифтерии, ревматизм, эпидемические 
гепатиты, метастазирующие нагноения, синуситы и туберкулез (Кирш- 
баум и сотр., 1941). На этиологическую роль гуммы указал уже Будаи (1923). 

Опухоль гипофиза может стать причиной болезни Симмондса (ЛМогиль- 
ницкий, 1921). 

Переломы основания черепа, вследствие кровоизлияния и возникновения 
посттравматических артериовенозных аневризм, иногда могут являться при- 
чиной болезни Симмондса. Естественно, что хирургическое удаление или 
коагуляция гипофиза тоже могут быть причинами возникновения болезни 
я Симмондса. 

Холло и Сатмари (1958) обратили внимание на новую этиологическую 
возможность: на гиперфункцию периферических желез (первичная гипер- 
фолликулинемия, первичная андрогенная гиперфункция коры надпочечни- 
ков), оказывающую тормозное влияние на деятельность гипофиза, в резуль- 
Тате чего возникает гипопитуитаризм (вторичная болезнь Симмондса). 

Недостаточность работы всей передней доли возникает лишь тогда, когда 
этиологическая причина вызвала разрушение 95% аденогипофиза. Такое 
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состояние соответствует приблизительно 
тому, что получается в эксперименте на 
животных после удаления гипофиза. Дос. 
таточно сохранения половины передней 
доли, чтобы болезнь протекала без клини- 
ческих проявлений, и разрушение 75% 
аденогипофиза вызывает только легкую 
форму болезни с очень умеренными проя- 
влениями клинической картины (Шихен, 
1939). Больная, страдающая легкой фор- 
мой болезни Шихена, даже может забе- 
ременеть. Улучшение клинических симп- 
томов заболевания у этих больных объяс- 
няется отчасти тем, что беременность 
действует раздражающе на переднюю до- 
лю, нормализуя пониженную функцию, 
а отчасти тем, что гормоны хориона до 
некоторой степени замещают недостаю- 
щие гормоны передней доли. 

Болезнь Симмондса, по сути дела, яв- 
ляется комбинацией недостатка различ- 
ных неврогормональных систем перед- 
ней доли гипофиза, как гипогонадизма, 
гипотиреотропизма, гипоадренокортико- 
тропизма, гипосоматотропизма, гиподиа- 
бетогенизма, которые возникают вместе. 
Различные клинические формы болезни 
Симмондса обуславливаются тем, что на 
передний план клинической картины 
выступают, в разных вариациях, симптомы недостаточности то одной, 70 
другой гормональной системы. 

Бывает, что патогенетический фактор повреждает непосредственно гипо- 
физ. В этих случаях полигормональная недостаточность является первичио 
гландулярной. Может быть и такой случай, что повреждаются непосред” 
ственно гипоталамические центры аденогипофиза. Несмотря на то, что кли" 
пическая картина в обоих случаях будет совершенно одинаковой, разли- 
чать их необходимо с точки зрения лечения. В этих случаях мы говорим 
о церебро-питуитарных формах болезни Симмондса (Кавадиас, 1947; Шалют, 
1949). Если торможение гипоталамуса является психическим, т. е. ВОЗНИ- 
кает в результате кортикального воздействия патогенетических факторов, 
тогда речь идет о форме чисто церебрального патомеханизма, иными с70^ 
вами о нервной анорексии. 

С клинической точки зрения различаются четыре формы болезни С 
мондса: 1. полная форма, 2. гипофизарная микседема, 3. гипофизарная ГИП 
рения и 4. стертые формы. 

Заболевание начинается скрыто и прогрессирует медленно. 

‘Анамнез. Тщательно собранный анамнез может обнаружить 
и ранние симптомы. Больная сообщает, что никак не может окрепну 
тяжелых родов или перенесенной нефропатии беременности или же Р. 
Ной горячки. На вопрос о том, могла ли она сама кормить ребенка, 
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Рис. 77. Болезнь Симмондса 
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обычно получаем отрицательный ответ. Менструации не возобновились даже 





спустя год после прекращения беременности или они появились, но 
неправильными, «только показались» и прекратились. Из анамнеза этих 
ных мы иногда узнаем о частых, быстро следующих друг за другом, беремен- 
ностях. В начале заболевания нет упоминаний о похудании. Потеря веса 
является поздним признаком и характеризует только полную форму болезни 
(Уилльямс, 1950; собственные наблюдения). Рано появляются жалобы на 
отсутствие аппетита и вялость. Последняя иногда заставляет больных целые 
дни проводить в постели. Часто у них болит голова. Они даже летом накры- 
ваются теплым одеялом. Они легко падают в обморок и часто жалуются 
на то, что спустя 1—2 часа после еды внезапно слабеют и даже теряют с0- 
знание. Более интеллигентные больные рассказывают о том, что раньше они 
интересовались театральными представлениями, книгами или обществом, 
асейчас их это совершенно не интересует. Они любят своих детей, но в пос- 
леднее время меньше с ними занимаются. О более тяжелых изменениях психи- 
ки рассказывают обычно родственники больных. При собирании анамнеза 
надо интересоваться аллергическими явлениями. 

Физикальное обследование. Наиболее явным признаком — если таковой 
имеется — служит кахексия, резкое истощение, остаются одна кожа да кости 
(рис. 77). Отмечается старческий вид больных, особенно лица (проге- 
рия). Мы должны обратить внимание на существование одного симптома, 
не фигурирующего в литературе, а именно на монголоидный характер лица. 
Собственно говоря, этот симптом и является тем признаком, который поз- 
воляет диагностировать полную форму болезни Симмондса с первого взгляда. 
Распухшие верхние веки придают глазной щели косое направление. Верхние 
веки до некоторой степени закрывают глубоко сидящие глаза. Нередко 
встречается косоглазие. Отсутствие волос на лице у мужчин, сухая, матовая, 
потерявшая тургор кожа воскового цвета тоже относятся к особенностям 
лица. Уменьшение тургора и морщинистость кожи являются проявлениями 
вторичного гипотироксинизма. Пигментные пятна серовато-синего цвета 
могут иметь отношение ко вторичной гипадрении и к нарушению образо- 
вания интермедина. 

Волосы рано начинают седеть и быстро выпадают. Рано выпадают волосы 
и в других местах тела (на лобке и в подмышечной впадине). Последнее 
является важным отличительным признаком от нервной анорексии. Отмеча- 
ется ломкость ногтей. 

Часто наблюдается акроцианоз. 

Границы относительной тупости сердца могут быть меньше, чем в норме; 
сердечные тоны приглушены. Пульс замедлен. Кровяное давление пони- 
женное, в среднем около 100/60 мм ртутного столба. Нередки случаи орто- 
статической гипотонии. В перикардиальной полости и в полости живота 
иногда отмечается наличие свободной жидкости. 

В результате недостатка соматотропного гормона внутренности атрофи- 
руются (спланхномикрия), и поэтому никогда не пальпируются ни печень, 
ни селезенка. Гонады и наружные половые органы атрофируются у обоих 
полов. У мужчин атрофируется предстательная железа, у женщин — груд- 
ные железы. 

На боковом снимке черепа картина турецкого седла может открыть 
нам многое. Особую ценность представляет обнаружение на рентгене рас- 

ширения на почве опухолевого поражения, внутриселлярных обызвествле- 
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ых изменений седла. Небольшой объем седла Может 
гипофункцию, но при отсутствии других признаков это еще не о 
зать на тельством. Редко могут встречаться случаи заболевания До На Я. 
ется ис го созревания. В этих случаях возраст по окостенению ° ть 
и г ящего возраста. Содержание извести в костях иногда Уменьша 
о  Электрокардиограмма может быть нормальной, но в случаях г Я 


Де ра 
передний план выступают явления гипотиреотропизма, на ЭКГ д 


низкие колебания. с 

Температура тела, как правило, является субнормальной. СУбфебрихь. 
ность указывает на участие гипоталамуса или связана с основным заболе. 
ванием, вызывающим гипопитуитаризм. 

Очень ранними признаками являются аменоррея, импотенция У мужчи 
и понижение либидо у обоих полов. 

Среди психических и умственных признаков заслуживают внимания суже. 
ние круга интересов, летаргическое и апатичное состояние. Больные дне 
страдают от сонливости, ночью не могут спать. Иногда отмечается поглупе- 
ние, правда, только в далеко зашедших, тяжелых случаях. Приблизителью 
в половине всех случаев могут возникнуть меланхолия, конфузливость, 
дезориентация и психозы. 

Лабораторные данные. Иногда наблюдается небольшая альбуминурия. 
По нашему мнению, характерной следует считать олигурию (недостаток гипо- 
тетического диуретического гормона передней доли). Бывает, однако, что 
болезнь Симмондса сопровождается картиной несахарного диабета (Спейн 
и сотр., 1946). 

Уровень сахаранатощак является обычно иизким, в среднем около 66 мг%. 
Часто наблюдается снижение содержания натрия и хлора в сыворотке 
(признак вторичной гипадрении). В отношении уровня калия литературные 
данные расходятся. Содержание анорганического йода в сыворотке уменр- 
шается, уровень холестерина обычно повышается. В сыворотке обнаруж! 


ний и деструктивн 


‚Усиление толерантности к углеводам отражается на чрезмерно уплоще" 
то’ сахарной кривой с выраженной гипогликемической стадией ИОеЕнсе, 
1940; Грин, 1947). Чувствительность к инсулину резко повышается (нельзя 
всех без разбора брать на лечение инсулином по поводу похудания’), в 
результате чего больные склонны к спонтанным гипогликемиям. Проба 
нагрузкой воды и отнятием поваренной соли положительна (Маркс, 1921; 
Реджестер и сотр., 1937; Фарбер, 1940; Старр и сотр., 1941). Основно" 
обмен понижен, в среднем равняется 35%. Это является важным отличи- 
тельным признаком настоящей микседемы, где основной обмен никогда 1 
может быть ниже чем 20%. Специфически динамическое действие белков 
может быть как пониженным, так и нормальным (Фултон и сотр, У 
Эти данные Являются менее надежными. При исследовании желудочног” 
сока часто обнаруживается ахилия. бина 

Число эритроцитов равно в среднем 3 500 000, содержание гемоглобина 
В среднем 65%. Нередко отмечается лейкопения. При анализе крови ой 
ая нейтропения, эозинофилия (в среднем около 6%), р 
ито И МОНОЦИТОЗ (Силвер, 1933; Снаппер и сотр., 1937). более 

Определение фолликулостимулирующего гормона является нат. 
важным гормональным анализом. Во всех случаях содержание В ытр 
мулирующего гормона в моче не превышает 10 мышиных единиц На * 
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(Эскамилла, 1949). Выделение эстрина либо понижено к 
(Жайлер, 1948). Выработка 17-кетостероидов уменьшается. в 
даемых нами, выделение 17-кетостероидов у взрослых рав 
часа. Понижается и выделение 11-оксистероидов (Веннинг 
Догедей и сотр., 1948; Шихен и сотр., 1949). Выделение тире 
мона либо уменьшается, либо полностью отсутствует (Коллий, 
больные не выделяют кортикотропного гормона. Бе: 

Введение в диагностику вещества под обозначением $0 4885 дал 
возможности для изучения функциональных способностей и резер 
гипофиза. 11-бета-гидроксилаза-активность коры надпочечников изо 
тельно парализуется этим соединением. При применении данного ве Ш 
уменьшается выделение кортизона, тормозящего выработку АКТГ. ыы 
надпочечников вырабатывает главным образом 11-дезоксикортикостероиды, 
причем, т. к. выработка АКТГ не подавлена, в увеличенном количестве. _ 
Легко измеряется степень патологически повышенной секреции общего 
кортикоида. При недостаточности функции гипофиза секреция АКТГ явля- 
ется недостаточной и не увеличивается даже при отсутствии кортизона; 
в этих случаях, несмотря на введение 50 4885, не увеличивается секреция 
общего кортикоида (Лиддл и сотр., 1959; Гольд и сотр., 1960). 

При биопсии яичка обнаруживается либо гипоплазия, либо атрофия 
семенных канальцев. В более выраженных случаях сперматогенез может 
полностью отсутствовать. Исчезают клетки Лейдига. Если имеется семенная 
жидкость, то ее исследование обнаруживает азооспермию- Эндометрий либо 
гипоплазирован, либо атрофичен. Цитологическое исследование влагалища 
обнаруживает атрофию и уменьшение содержания гликогена в клетках 
(Хорракс и сотр., 1953). 

Консилиум специалистов всегда должен быть проведен. 1. Консилиум 
офтальмолога. Офтальмологическое обследование может обнаружить отек 
соска или — в случае битемпоральной или асимметрически расположенной 
опухоли — гемианопсию. 2. Невролог может оказать помощь в диагностике 
опухоли и в проведении психиатрического обследования. 3. Гинекологичес- 
кий осмотр является необходимым для оценки состояния внутренних поло- 
вых органов. Эндометриальную биопсию должен делать тоже гинеколог. 
4. Биопсия яичка проводится урологом. 

Помимо развернутой клинической формы болезни Симмондса имеются 
и такие формы, где в клинической картине преобладают признаки домини- 
рующего недостатка того или иного тропного гормона. 

В нижеследующих главах рассмотрим отдельно семиотику гипофизарной 
микседемы и гипофизарной гипадрении. Еще раз подчеркиваем, что здесь речь 
идет не об отдельных заболеваниях, а о неполных (стертых) формах болезни 
Симмондса. 


Гипофизарная микседема 


Гипофизарная микседема является заболеванием, при котором гипо- 
функция тиреотропной-тироксинной системы происходит из аденогипофиза. 
Данное заболевание, следовательно, является церебро-питуитарной формой 
микседемы, в противоположность настоящей микседеме, где гипофункция 
Этой же системы имеет периферическое происхождение. 
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{ болевания похожи друг на друга, и 
ик о Бы случаях ран на недост. 
Но и микседеме имеется не только ги 
а Я — хотя и в меньшей степени — гипокортикотропизм и 
дотропизм, поэтому количественное определение этих гормонов 
ющую роль в постановке диагноза. Важность определения фо. 
мулирующего гормона, особенно после менопаузы, подчеркива 
делем (1956). Изучение влияния нагрузки тиреотропным гормо 
имеет немаловажное значение, т. к. при этом при гипофизарной. 
увеличивается поглощение Йода в щитовидной железе и повышае г 
йодопротеинов в крови. При дифференциальной диагностике этих двух фору 
микседемы имеется еще один важный отличительный признак, а именно: 
лечение препаратами щитовидной железы. Настоящая микседема очен 
хорошо реагирует на лечение препаратами щитовидной железы. Состояние 
больного гипофизарной микседемой, наоборот, ухудшается при таком лече- 
нии, т. к. тироксин, как периферический гормон, продолжает понижать 
функцию, гипофиза. Микседема, не реагирующая на лечение препаратами 
тиреоидеи, не является настоящей микседемой. 
Постановка диагноза облегчается проведением нагрузки тиреотропным 
гормоном: при такой нагрузке состояние больных гипофизарной микседе- 
мой улучшается и повышается уровень Йодопротеинов в сыворотке. При 


равных условиях больные настоящей микседемой не реагируют на введе- 
ние тиреотропного гормона. 


Гипофизарная гипадрения 
(Гипофизарная аддисонова болезнь ) 


В основе заболевания лежит, главным образом, кортикотропная-корти- З 
коидная гипофункция, исходящая из аденогипофиза. Заболевание является 
как бы церебро-питуитарной формой болезни Аддисона. 

В симптоматологическом отношении клиническая картина не так богата, 
как при болезни Симмондса, но богаче, чем при аддисоновой болезни. ие 
Клиническая картина отличается от болезни Симмондса, т. к. несмотря ЩИ 
на то, что понижены и гонадотропная, и тиреотропная функции, все же на 
фоне общей картины резко выступают вперед выраженная адинамия и рас- 
стройство пигментации, т. е. признаки гипокортикализма. По нашему мне- | х 
нию, неверно, что при гипофизарной гипадрении отсутствует пигментация Че 
слизистых оболочек и кожи. К клинической картине аддисоновой болезни ‚№ 
прибавляются признаки гипофункции передней доли (аменоррея, отсутствие м 
волосяного покрова, атрофия грудных желез). Сначала эти признаки могут "у 
и не быть, но позже появляются и становятся все более выраженными. и 
Диагноз подтверждается проведением нагрузки АКТГ. М 

При гипофизарной гипадрении, вопреки тому, что наблюдается при ад- И 
дисоновой болезни, под влиянием действия гормона улучшается состояние ‚| 
больных и увеличивается содержание 17-кетостероидов и кортикоидов как 
В крови, так и в моче. Упомянутое вещество при лабораторной диагнос- 
тике болезни Симмондса, вероятно, будет играть важную роль и в Про- 
ведении дифференциального диагноза между аддисоновой болезнью и гипо- и 
физарной гипадренией. 


= 
= 
= 
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Рис. 78. Гипофизарная микседема 


Неполные (стертые) формы болезни Симмондса 


Эти формы характеризуются тем, что в клинической картине все они 
имеют что-то от всех признаков болезни Симмондса. Разница несущественная, 
только по степени выраженности. Большая часть этих больных живет среди 
нас и ходит от врача к врачу с диагнозом: неврастения, истерия. Они худые 
и слабые, едят мало и жалуются на желудок, быстро утоляют голод и стра- 
дают от запоров. У них имеются расстройства менструального цикла, крово- 
течения меньше, чем было раньше, опаздывает на одну-две недели или же на- 
оборот, начинается раньше. Мужчины не импотентны, но либидо у них пони- 
жается. Они объясняют это перегруженностью работой и утомлением. 

Отмечается низкая сахарная кривая и отсутствует специфически-дина- 
мическое действие. Иногда обнаруживается пониженное выделение 17-кето- 
стероидов. Очень важно, что состояние этих больных улучшается под влия- 
нием комбинированного гормонального лечения. Имеется группа женщин, 
которые по-настоящему хорошо чувствуют себя только во время беремен- 
ности. В части этих случаев речь идет о стертой форме болезни Симмондса. 


Нервная анорексия 


Нервная анорексия впервые была описана Мортоном (1694) и позже 
Нодо (1789). Основная характеристика болезни дана Галлом (1868). 

Нервная анорексия является церебральной формой болезни Симмондса. 

основе заболевания, как и при болезни Симмондса, лежит гипофункция 


375 








аденогипофиза. Исходная точка б 
зни находится в коре головного мозг. 
и нервно-гормональная цепь преры' 
вается в гипофизарном центре ИЦ, 
вторично. 

Заболевание начинается в больь 
раннем возрасте, чем болезнь Симмонд. 
са, обычно в период полового созре. 
вания, т. е. когда психика наиболее 
уязвима, в среднем около 21 года, 
Женщины заболевают в 9 раз чаще 
чем мужчины. з 

В качестве причины всегда можно 
найти какой-нибудь психической кон- 
фликт; ссора с родителями или «безна- 
дежная любовь. В результате такого 
конфликта больные сначала не хотят 
и позже уже не могут питаться нор- 
мально. Бывает, что заболевание начи- 
нается с желания похудеть, что испол- 
няется слишком усердно. 

Анамнез играет решающую роль 
в распознавании заболевания: психи- 
ческое начало болезни. Симптомы в 
основном соответствуют признакам 
болезни Симмондса: кахексия (рис. 
Е 79), прогерия (никогда не выраже- 
Рис. 79. Нервная анорексия на сильно), редкий пульс, запоры и 

аменоррея. Важным отличительным 

признаком следует считать, что волосы 
на лобке и в подмышечной впадине никогда не выпадают полностью. Часто 
наблюдается лануго по всему телу (главным образом по разгибательной 
стороне конечностей). Психика больных при этих двух заболеваниях резко 
отличается. Уже Галл обратил внимание на большую силу воли больных 
нервной анорексией. Крайне истощенные ходят работать и упорно стараются 
выполнять свои обязанности. Они почти полностью лишены мускула- 
туры и все же нельзя их считать адинамичными. : 

Заболевание медленно прогредируя, может перейти в болезнь Симмонд- 
са, поэтому вовремя поставленный диагноз имеет значение с точки зрения 
лечения. 





Дифференциальная диагностика болезни 


Симмондса 
(Гипофизарная кахексия) 


При дифференциальной диагностике болезни Симмондса врач о. 
ется с рядом проблем. Прежде всего надо дифференцировать болезнь а 
мондса внутри «собственной гормональной системы» от нервной ес, 
гипофизарной микседемы и гипофизарной гипадрении. Далее, приход 
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дифференцировать последние два заболевания от периферических, глан- 
дулярных форм собственной гормональной системы, т. е. от микседемы и от 
аддисоновой болезни. Из других эндокринных заболеваний с точки зрения 
дифференциальной диагностики надо иметь еще в виду гипертиреоз. Из неэн- 
докринных заболеваний при дифференциальной диагностике приходится 
считаться со следующими заболеваниями: злокачественными опухолями, 
злокачественным малокровием, нарушениями процессов всасывания, в том 
числе спру, язвенным колитом, туберкулезным поражением, хроническим 
нефритом, психозами и случаями кахексии, осложняющей артериосклероз 
мозговых сосудов. 
Рассмотрим их все по очереди. 


Болезнь Симмондса — нервная анорексия 


Начало болезни: при болезни Симмондса в среднем в возрасте около 41 
года (между 9 и 70 годами, чаще всего от 20 до 60 лет). При нервной анорек- 
сии: в среднем 21 год (между 10 и 40 годами, чаще всего от 16 до 25 лет). 

Анамнез. При болезни Симмондса всегда имеется в анамнезе тяжелое 
кровотечение. При нервной анорексии в анамнезе фигурирует тяжелый 
психический конфликт. 

На что жалуются больные? На слабость. При болезни Симмондса имеется 
выраженная слабость, но возникает поздно. При нервной анорексии она 
менее сильно выражена, но возникает рано. Отсутствие аппетита является 
общей жалобой при обеих болезнях, но характерным считается только при 
нервной анорексии. Прекращение менструации является ранним признаком 
при обоих заболеваниях, но при болезни Симмондса этот симптом возникает 
раньше. Прекращение либидо. При болезни Симмондса оно возникает 
одновременно с аменорреей, при нервной анорексии только позже или вовсе 
не возникает. Исхудание. При болезни Симмондса не является постоянной 
жалобой. При нервной анорексии является постоянной жалобой. Зяб- 
кость. При болезни Симмондса является постоянной жалобой, а при нервной 
анорексии встречается редко. 

Физикальное обследование. Кахексия. При болезни Симмондса не всегда 
имеется. При нервной анорексии является постоянным признаком. Про- 
герия. У мужчин при болезни Симмондса всегда выражена, при нервной 
анорексии редко наблюдается. Гипогенитализм имеется при обоих заболе- 
ваниях. Важным отличительным признаком следует считать, что У женщин 
при болезни Симмондса грудные железы очень часто атрофируются, в то 
время как при нервной анорексии, даже в самых тяжелых случаях, это не 
наблюдается. Волосы на лобке и в подмышечной впадине при болезни Сим- 
мондса выпадают уже рано, а при нервной анорексии волосы редеют, но 
никогда не выпадают. Волосяной покров тела при болезни Симмондса всегда 
редеет. При нервной анорексии часто наблюдается гипертрихоз. Темпера- 
тура: при болезни Симмондса часто является субнормальной, при нервной 
анорексии — редко. 

Рентееновкий снимок. Картина турецкого седла при болезни Симмондса 
является нормальной в половине всех случаев. При нервной анорексии кар- 
тина турецкого седла всегда нормальна. 

Психо-ментальные симптомы. Интеллект у больных болезнью Симмондса 
сужен, притуплен, умственные реакции замедляются: память ухудшается, 
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больные апатичны. Импульсивность, энергичность и умственная пи, 
ность больных нервной анорексией находится в резком контрасте с пе 
ментальными признаками страдающих болезнью Симмондса. ы 

Лабораторные данные. При болезни Симмондса часто имеется ЭоЗинофилия 
— при нервной анорексии эозинофилии никогда нет. Уровень сахара Крови 
натощак и сахарная кривая более низки при болезни Симмондса, чем при 
нервной анорексии. Данные гормонального анализа не помогают при диф. 
ференциальной диагностике. 

Решающим отличительным признаком между двумя заболеваниями 
является клиническое течение. Если наступает выздоровление, тогда заболь. 
вание было нервной анорексией. Если больной поправляется при соответ. 
ствующем питании (через зонд, вливание питательной жидкости), тогда 
у него имеется нервная анорексия. Следует знать, что можно умереть и от 
нервной анорексии. 


Отличие болезни Симмондса от ее стертых форм 


При болезни Симмондса имеется пангипопитуитаризм, т. е. секреция всех 
гормонов передней доли понижается примерно в одинаковой мере. При гипо- 
физарной микседеме на передний план клинической картины выступают 
симптомы микседемы. В соответствии с этим кахексия не наблюдается даже 
при далеко зашедшей стадии заболевания, более того, у больных скорее 
лишний вес. При гипофизарной гипадрении на передний план клинической 
картины выступает гипофункция АКТГ-кортизонной системы и в соответ- 
ствии с этим наблюдаются выраженная астения, адинамия и нарушение 
пигментации. 

Отличить эти два заболевания важно не столько от болезни Симмонд- 
са, сколько от соответствующих периферических гландулярных заболева- 
ний. 


Различие между гипофизарной 
и тиреогенной микседемой 


Гипофизарная микседема является редким заболеванием, в противопо- 
ложность тиреогенной микседеме, встречающейся гораздо чаще. 

Жалобы. При гипофизарной микседеме часто имеются жалобы на голов- 
ные боли, при микседеме эти жалобы встречаются редко. У больных при 
гипофизарной микседеме рано возникает аменоррея, тогда как больные 
тиреогенной микседемой чаще всего страдают от меноррагий. В остальном 
жалобы одинаковы при той и другой болезнях. 

Физикальное обследование больных ничем не помогает в дифференциаль- 
ной диагностике. 

Рентгеновское исследование. Увеличение размеров турецкого седла |” 
говорит в пользу гипофизарной микседемы, но нельзя упускать из виду, чт 
при кретинизме тоже можно обнаружить увеличенное седло. 28 

ЭКГ. Явление «понижения вольтажа» при гипофизарной микседеме ме 
выражено, чем при тиреогенной. . 

Лабораторные данные. Принимаются во внимание следующие о 
при гипофизарной микседеме обычно имеется гипопротеинемия, а при Н | ой 
тенной микседеме ее никогда не бывает. Сахарная кривая при гипофизар 
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микседеме часто является низкой, при тиреогенной она может быть пони- 
женной. При гипофизарной микседеме отмечается повышенная чувствитель- 
ность к инсулину. При тиреогенной микседеме чувствительность к инсулину 
считается пониженной. Проба Робинсона положительна при гипофизарной 
микседеме и отрицательна при тиреогенной. Если у больных микседемой 
в моче не содержится фолликулостимулирующего гормона после менопаузы, 
микседема является, по всей вероятности, гипофизарной; если же фолли- 
кулостимулирующий гормон содержится или имеется даже в увеличенном 
количестве, то, по всей вероятности, мы имеем дело с тиреогенной микседе- 
мой. При гипофизарной микседеме цитологическое исследование влагалищ- 
ного мазка всегда указывает на понижение или отсутствие эстрогенного 

действия, при настоящей же микседеме — если она возникла не после кли- 

мактерического периода — всегда имеется эстрогенное действие. Секреция 

И-кетостероидов понижается как при гипофизарной, так и при тиреогенной 

формах микседемы. Секреция тиреотропного гормона повышается при тирео- 

генной микседеме. После введения тиреотропного гормона наступает улуч- 

шение гипофизарной микседемы, но тиреогенная микседема не реагирует. 

При гипофизарной микседеме при этом повышается содержание йодо- 

протеинов. 

Патологические изменения со стороны глазного дна и поля зрения говорят 
в пользу гипофизарной микседемы. 

Наконец, напоминаем об одном из важнейших симптомов: если состояние 
больного микседемой ухудшается после лечения препаратами щитовидной 
железы, то микседема имеет гипофизарный характер, если улучшается, то 
больной страдает от тиреогенной микседемы. 


Различие между гипофизарной гипадренией 
и аддисоновой болезнью 


Гипофизарная гипадрения является редко встречающимся заболеванием, 
а аддисонова болезнь встречается чаще. у 

Туберкулезное заболевание в анамнезе говорит в пользу аддисоновой 
болезни. 

Жалобы. Расстройства менструального цикла, наличие аменорреи указы- 
вают на возможность гипофизарной гипадрении. Женщины, страдающие 
аддисоновой болезнью, регулярно менструируют и могут забеременеть. 
Отсутствие либидо говорит в пользу гипофизарного происхождения. 

Физикальное обследование. Данные, отрицающие наличие пигментных 
пятен на коже и слизистых оболочках при гипофизарной гипадрении, нельзя 
считать правильными. Волосы на лобке и в подмышечной о вают 
при гипофизарной гипадрении и редеют только при аддисоновой болезни. 
При гипофизарной гипадрении гениталии атрофируются, при аддисоновой 
болезни они нормальны. Е 

Увеличенное ИРУ АНОКО седло говорит о ОЕ ии. Е 

Лабораторные ‘данные. Изучение ты С =: ое == диф- 
ференциально-диагностической возможности. Изменен ее т лора и 
калия идут параллельно при обоих заболеваниях и эти си не т 
поздно, вернее, при аддисоновой болезни только во врем т ее олева- 
НИЯ. Основной обмен понижен при обоих заболеваниях, ко при гипо- 
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физарной гипадрении он обычно ниже 20%, а при аддисоновой болезни 
не достигает 20%. 

Если у больного с подозрением на аддисонову болезнь нет анемии, тог а 
есть возможность возникновения кризиса. Если в моче нет фолликулости. 
мулирующего гормона, то более вероятен диагноз гипофизарной гипадрении 
а если имеется, тогда, по всей вероятности, мы имеем дело с аддисоновой 
болезнью. Положительная проба Торна с АКТГ (падение числа эозинофилов 
больше чем на 50%), говорит о гипофизарной гипадрении, в то время как 
отрицательная проба указывает на возможность аддисоновой болезни. Ес. 
ли секреция 17-кетостероидов и 11-оксистероидов увеличивается под вли- 
янием действия АКТГ, это значит, что кора надпочечников могла бы выпол- 
нять свою работу при соответствующем стимуле со стороны аденогипофиза, 
т. е. больной страдает от гипофизарной гипадрении. При лабораторной диаг. 
ностике болезни Симмондса было упомянуто вещество 50 4885, которое 
могло бы играть важную роль и в дифференциальной диагностике гипофи- 
зарной гипадрении и аддисоновой болезни. Изменения со стороны глазного 
дна и поля зрения говорят в пользу гипофизарной гипадрении. 


Отличие болезни Симмондса от гипертиреоза 


Оба заболевания сопровождаются выраженной адинамией и приводят к 
кахексии. Мы располагаем следующими отличительными признаками. 

Больные болезнью Симмондса лишены аппетита, а гипертиреотики, по 
крайней мере в начале болезни, едят много, но несмотря на это, худеют. 
Физикальное обследование выявляет много отличительных признаков. При 
гипертиреозах имеются экзофтальм, 306, тахикардия и тремор конечностей. 
Всего этого нет при болезни Симмондса. Кожа при гипертиреозе теплая и 
влажная на ощупь, чем отличается от сухой, холодноватой кожи у больных 
болезнью Симмондса. Половые органы при гипертиреозе нормальны. Кровя- 
ное давление при гипертиреозе большей частью повышено и амплитуда пуль- 
са увеличена. У больных болезнью Симмондса в большинстве случаев от- 
мечается пониженное кровяное давление и амплитуда пульса у них либо 
нормальна, либо снижена. Основной обмен при гипертиреозе повышен, уве- 
личивается содержание Йодопротеинов в сыворотке и понижается уровень 
холестерина крови. 


Отличие болезни Симмондса от заболеваний 
неэндокринной природы 


Дифференцировать болезнь Симмондса от злокачественных опухолей считается 
иногда трудной задачей. Отдельные неопределенные симптомы, например нормальное 
выделение 17-кетостероидов и вообще нормальные данные гормонального анализа, отсут” 
ствие прогерии могут направить диагностические поиски в сторону опухоли, но о 
что кахексия связана с опухолевым поражением, можно только в случае бесспорног 
доказательства в пользу опухоли. ь о: 

Обычно не представляет трудностей дифференцировать болезнь Симмондса от. м 
качественного малокровия на основании картины крови и данных стернальной ВЯ 

Из группы заболеваний с нарушением процессов всасывания, спру отличается ч пы 
стулом, выделением большого количества зловонного, жирового стула, низким И И 
кальция крови, увеличением селезенки и печени, макроцитарной анемией, В ИМИ: 
вокруг рта и наличием глосситов. Пеллагра отличается характерными Лок и 
томами. Язвенный колит характеризуется лихорадочным состоянием, частым ая 
выделением жидкого, гнойного, с примесью крови, кала. На рентгене видна хар: 
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для язвенного колита картина. П 


нем отделе толстого кишечника, прибить об о иваются изьязВлеНиЯ в ниж 
Туберкулез тоже может стать причиной кахексии. У т имеется лихорадка 
ее ини у 
ить палочки А о раю в большинстве случаев можно обна- 
ны хроническим нефритом имеют характерный вид: лицо одутловатое с харак- 
терным бледно-серым цветом, что нередко создает впечатление, что у больного имеется 
болезнь Симмондса. Небольшое количество белка в моче и снижение клиренса, благо- 
даря экстраренальным причинам, могут ввести врача в заблуждение. Повышение кро- 
вяного давления, астенурия, увеличение содержания остаточного азота в крови и харак- 
терный анамнез (скарлатина, ревматизм) могут дать правильное направление диагно- 
стическим поискам. Отсутствие классических признаков болезни Симмондса, конечно 
имеет немаловажное значение при дифференциальной диагностике. : : 


Больные, страдающие деменцией ста 
рческого возраста или разл 
ар р. различными психозами, 


Несколько слов о наиболее часто наблюдаемых 
диагностических ошибках в связи с болезнью 
Симмондса 


Врач может ошибаться следующим образом: 1. он не распознает болезнь Симмондса, 
и, заметив тот или иной характерный признак, дает ему ошибочную оценку; 2. он диагнос- 
тирует другое заболевание. 

Во-первых: он обнаруживает одутловатое лицо и умственную отсталость и даже 
дает больному препараты щитовидной железы, но не замечает неэффективности лечения. 

У больной имеется аменоррея. Врач направляет больную к гинекологу, который 
считает, что женщина в возрасте 40 лет может уже иметь аменоррею. В этом случае 
диагноз гинеколога сводится к раннему климаксу, и врач успокаивается на этом. У боль- 
ной даже нет приливов: ее не стоит лечить. Если бы он обратил внимание на выпадение 
волос на лобке, он мог бы не ошибаться. Волосы на лобке, хотя и редеют, но полностью, 
как правило, никогда не выпадают. 

Очень легко ставить диагноз спонтанной гипогликемии, считая это проявлением 
аденомы инсулярного аппарата, заканчивая на этом диагностические исследования. 

Обнаруживается анемия, и без дальнейших исследований начинается лечение. Часто 
ставится диагноз злокачественного малокровия, и, если больной попадает к гематологу, 
тот находится в полном замешательстве, когда просят его высказать мнение о характере 
картины костного мозга больного, получавшего уже препараты печени. - 

Если жалобы появляются впервые после тяжелых родов, врач склонен сказать, что 
после тяжелой «болезни» выздоровление наступает медленнее. Позже, по истечении не- 
скольк у ческие данные стираются. т = 

ши > при оценке трудоспособности. Всегда является ОЕ 
вопрос: больной не хочет или не может работать. При легких формах болезни врач скло- 
Е ботать и ставится диагноз неврастении, истерии, 

нен поверить, что больные не хотят раоота диаг а СОБИНСНИВ 
невропатии или вегетативной дистонии, что ‘оценивается ВНЕ и не 
Добросовестный врач станет интересоваться обоканкО Е Ы ин ПЙ 
жет узнать, что больной в последнее время мало ий О ы а оО 


гяйничает, говорит сео 
О и а очень легко ставят диагноз начинающегося скле- 


надолго предрешена. Врачи иногд: : . т в 
роза ООВ артерий ни деменции старческого возраста, если реа т 
ными старше 50 лет, с замедленным мышлением и медленной речью. 'ад Ы оолВк 
вспомнить о существовании такого заболевания, как болезнь Симмондса, и врач непре- 
мен б бы больного как следует. | 
вне ры болезни Симмондса легко диагностируются при первом осмотре 
мы 
б : мания, если помнить о них. 
бол е ускользнут от вний у у к 
х к Формы ностическая ошибка чаще всего встречается диаг и злокачест 
венной КОЛА 7 Эндокринологи ошибаются обычно по-другому, при наличии злокачест- 


болезни Симмондса. Это большая ошибка. 
венной ы ставят диагноз 0 ы - 
к И ие "хронического нефрита скоро исправляется врачом, если он 


сможет как следует обследовать больного. 
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м положении находится врач, если он впервые видит больного бол 
и комы. Если такие больные Е. и ТЫ. интер 
рентного заболевания, их жизнь кончается комой. При дифференциальной диагностике 
коматозных состояний врач переберет все возможности и последняя из возможность 
будет мысль об апитуитаризме. Начальные судороги больше указывают на эпилепсию 
одутловатое лицо напоминает уремию, низкий уровень сахара крови говорит в ПОЛЬ, 
зу гиперинсулинизма, и медленно развивающаяся потеря сознания больше пПоходи 
на энцефаломаляцию, или врач без всякого основания думает 0б отравлении п = 
паратами барбитуратовой кислоты. У бессознательного больного невозможно проводить 
многие исследования, но осмотр можно делать в любом случае. При отсутствии лобка 
надо прощупать яички или у женщин провести консилиум гинеколога. Установление 
гипоплазии яичек или маленькой матки иногда сразу может решить все диагностические 
проблемы. 


И. Заболевания, сопровождаемые гиперфункцией передней доли 


1. Частичная гиперфункция передней доли 


Болезни, основанные на гиперфункции эозинофильных клеток 


Мы различаем две формы в зависимости от того, когда началась эозино- 
фильная гиперфункция: до закрытия эпифизарных хрящей или позже, после 
их закрытия. В первом случае развивается гигантизм, во втором — акро- 


мегалия. убиленно 
Надо знать, что акромегалия встречается и в детском возрасте (Петеньи вси 

и Янкович, 1921) и что у гипофизарных гигантов (гигантизм) часто обна- АОИ 
руживаются акромегалоидные черты. ак в от 
Ценными: 

рано наш 

Гипофизарный гигантизм в. 

ЛЬН 


Если соматотропная гиперфункция возникает до окончания периода роста, 
то в результате этого будет наблюдаться чрезмерный рост эпифизарных 
хрящей. 

Массалонго (1892) впервые установил, что акромегалия и гигантизм явля- 
ются идентичными заболеваниями, и создал понятие гипофизарного гиган- 
тизма. Эвансу и сотрудникам в 1921 году впервые удалось получить гигант- 
ский рост в эксперименте на животных введением экстракта передней доли 
гипофиза. 

Гипофизарная форма гигантизма обычно начинается в раннем детском 
возрасте, но может начинаться и во время полового созревания. У гигантов, 
упомянутых в литературе, чрезмерный рост начался рано. К гигантскому 
росту, начинающемуся в период полового созревания, обычно примешиваются 
акромегалоидные черты. Чаще всего рост начинается в возрасте около 12 лет. 
Продолжительность жизни этих больных невелика. Хатчинсон (1900) 
сообщает свои наблюдения над 8 гигантами; все умерли в возрасте около 
21 года. Среди них была женщина ростом в 244 см. 

в“ чаще встречается у мужчин (Хатчинсон, 1900; Харкстал, 

В качестве этиологической причины чаще всего упоминаются эозино- | 
фильная аденома или гиперплазия эозинофильных клеток (Домм и сотр., 

1925). Инфекционные заболевания, в первую очередь энцефалиты, могут 
играть роль этиологического фактора. В ‘части случаев найти причины 
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болезни не удалось. Наследственный фактор играет несомненную роль. 
Среди членов одной семьи было выявлено несколько гигантов. В семье 
гиганта чаще встречаются тучные люди, карлики или страдающие от гипо- 
гонадизма. з 

Гиперфункция эозинофильных клеток в части случаев подавляет работу 
базофильных клеток, что влечет за собой пониженную выработку гонадо- 
тропина и АКТГ и в результате этого возникновение соответствующих кли- 
нических признаков. 

На основании клинического течения заболевания различают две формы. 
При одной форме. рост идет толчками с наличием периодов относительного 
покоя. При другой форме рост продолжается равномерно, иногда даже после 
30 лет. В литературе приводится сравнительно мало достоверных случаев. 
Одним из наиболее тщательно изученных случаев является Альтонский 
гигант (Крук, 1953). Он родился нормальным ребенком. В годовалом воз- 
расте у него началось эксцессивное развитие. В 9-летнем возрасте он 
был ростом в 185 сми в 22-летнем достиг роста в 271,7 см. Но он продол- 
жал расти и дальше. Больной Харкстала (1943) к 21 году достиг 220 санти- 
метров; все эпифизарные фуги были еще открытыми. В обоих случаях на 
рентгене обнаружились патологические изменения со стороны турецкого 
седла. Больной, наблюдавшийся Беренсом и его сотрудниками (1932), начал 
усиленно расти в б-месячном возрасте. В 13-летнем возрасте он был ростом 
в 219 см и весом в 126 кг. 

Анамнез. По сообщениям родителей, их ребенок родился нормальным 
как в отношении длины, так и веса тела. Эти данные являются особенно 
ценными с точки зрения отличия от примордиального гигантизма. Ребенок 
рано начинает усиленно расти (или в возрасте около 12 лет) и выделяется 
среди ровесников. 

Больные часто жалуются на головные боли и перемешивающиеся боли 
в конечностях. У мужчин часто бывают жалобы на то, что сначала усилен- 
ное либидо постепенно угасает и переходит в полную импотенцию. Гипер- 
сексуальные явления у женщин встречаются редко. Гипогонадизм и аменор- 
рея наступают сравнительно рано. Больные жалуются на сильную слабость, 
которая тем более беспокоит их, что они прежде обладали значительной 
силой. Часть больных в начальной стадии заболевания жалуется на чрез- 
мерно повышенный аппетит. Относительно умственной слабости больных 
рассказывают обычно родители. Часто имеются жалобы на раздражитель- 
ность. 

Физикальное обследование. Важнейшие данные диагностики получаются 
Путем осмотра больных: они гиганты. Границы гигантского роста твердо 
еще не установлены; некоторыми авторами нижняя граница определяется 
- 190 см, другими в 205 см. Несомненно, что среди ее ко 
о 

оф и харакаени 010 необычно длинными и большими 
конечностями. Вследствие этого расстояние растяжения рук превышает 
длину тела и размеры нижней половины тела превышают размеры верхней 
полови собенности гипофизарного гиганта и боль- 
НЫ ны. Антропометрические о ей вероятности, они имеют 
о гипогонадизмом очень сходны и, по Вс р у —- 

щее п у онадизм, рано или поздно присоединяющийся 
К ГИП роисхождение; это гипог ы оз, встречающийся часто, может 
ерсоматотропизму. Дорзальный кифоз, , 


383 





ять точное измерение продольного размера тела. Голова, чаще Са 
В ительно мала. Редко наблюдается экзофтальм. В возрасте старше 2 и. 
ыы обнаруживаются акромегалоидные Е, ах большие, От 
наблюдается арахнодактилия («пальцы паука») (Трауб, 1939). Часто наб 
дается оепи уа]еит и ваНих уа!еиз на большом пальце ноги Вследствие к 
ления, оказываемого тесной обувью. 

Вес тела обычно соответствует росту. Гиганты начинают прибавлять 
лишние килограммы только по прекращении дальнейшего роста. В ЭТОМ 
случае возникает ожирение по гипофизарному типу. й 

Окраска кожи сначала ничем не отличается от нормальной и Только 
позже, с развитием анемии начинает приобретать бледно-желтый оттенок, 
Часто видны веснушки. Кожа на ощупь мягкая, не сухая. Волосы ПЫШНЫе 
и грубые. Борода и волосы в подмышечной впадине у мужчин редкие, лобок 
выглядит, как у женщин. Волосы растут бурно, если заболевание началось 
поздно, в период полового созревания. Позже, в далеко зашедших случаях, 
волосы выпадают. 

Состояние половых органов зависит от того, когда началось заболевание, 
раньше или позже периода полового созревания. В рано начинающихся слу- 
чаях обнаруживаются нормальные половые органы, т. е. размеры половых 
органов соответствуют гигантосомии. Грудные железы у женщин развиты 
плохо. У мужчин нередко наблюдается образование молозива (Мандль и 
сотр., 1931). 

Пульс нормальный или замедленный. Кровяное давление имеет склон- 
ность к гипертонии. 

Внутренние органы обычно увеличены. Это можно установить отчасти 
физикальным обследованием, отчасти рентгенологическим исследованием. 

Рентгеновский снимок черепа. Свод черепа утолщен. На затылочном в03- 
вышении часто видны экзостозы. По всему телу в местах прикреплений 
сухожилий обнаруживаются гиперостозы, экзостозы. Швы срастаются поздно. 
Околоносовые пазухи в большинстве случаев сильно увеличены. Нижняя 
челюсть увеличивается пропорционально. Позже к гигантизму может при- 
соединиться акромегалия и тогда нижняя челюсть увеличивается непропор- 
ционально и обнаруживается прогнатия. Турецкое седло в большинстве 
случаев расширяется в виде шара вследствие имеющейся эозинофильной 
аденомы. Задние клиновидные отростки кажутся подточенными, передние 
увеличиваются, и дно турецкого седла может быть неравномерным (Тра}о, 
1939; Кииселл и сотр., 1948). Турецкое седло, конечно, может увеличиваться 
не только в результате наличия опухоли. В этом случае причиной может 
быть чрезмерный рост клиновидной кости. Эпифизарные фуги могут оста- 
ваться открытыми даже в возрасте 30 лет и естественно, что возраст по 
окостенению сильно отстает (Харкстал, 1943). Наблюдаются тяжелые изме" 
нения со стороны эпифизарных хрящей (некрозы: Трауб, 1939). Экзостозы 
и увеличение бугорков на длинных трубчатых костях дают ценные диффе- 
ренциально-диагностические признаки в отношении гипогонадизма, где кости 
тоже удлиняются. Предплечье длиннее, чем плечо, и голень длиннее бедра. 
В отдельных случаях можно обнаружить тяжелые изменения суставов (де- 
формирующие артриты при акромегалии: Эрдхейм, 1931). с а 

Электрокардиограмма, как правило, нормальна. В последней Стад: 
заболевания, соответственно миодегенерации, отмечаются различные изме“ 
нения на электрокардиограмме. 
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ая Е но были описаны случаи и с субнормальной 
о моет, 1987), Такое явление трудно объяснить при нали- 
ии усиленного основного обмена этих больных. 

Половые функции обычно усиливаются при гиперактивной стадии заболе- 


вания. Способность оплодотворения очень часто понижается уже в начале 
заболевания. У женщин рано возникает аменоррея. 


Симптомы со стороны нервной системы и психо 
очень пестры. Одним из наиболее важных призна 
— при наличии большой эозинофильной аденомы — развитие битемпораль- 
ной гемианопсии. Опухоль, вырастающая из турецкого седла, если где-либо 
оказывает давление, то чаще всего сдавливает волокна, перекрещиваю- 
щиеся в зрительном перекресте; при этом разрушаются волокна, идущие 
к носовой половине сетчатки, в результате чего выпадает темпоральное поле 
зрения. Характер выпадения поля зрения определяется направлением роста 
опухоли. Выпадение поля зрения может происходить неправильно и в виде 
исключения — по гомонимному типу. Сужение отверстий на основании черепа 
может привести к повреждению других черепномозговых нервов, вследствие 
чего иногда возникает глухота и аносомия. При опухолях, расположенных 
втурецком седле, могут образоваться и патологические рефлексы. Умствен- 
ная способность больных ограничена, у них мало инициативы, они не самосто- 
ятельны, легко поддаются чужому влиянию. 

Лабораторные данные обычно не являются характерными. Усиливается 
выделение эндогенной мочевины и эндогенного креатина (Кинселл и сотр., 
1948). Данные анализа электролитов сыворотки сходны с теми, которые были 
отмечены при акромегалии. Увеличивается содержание кальция и фосфора 
в сыворотке. Содержание фосфатазы не изменяется. Активная стадия заболе- 
вания характеризуется повышением уровня неорганического фосфора и сома- 
тотропного гормона в сыворотке. Эти два вещества связаны друг с другом 
в таком отношении, что и фосфор и соматотропный гормон действуют в оди- 
наковом направлении на различные факторы. Под влиянием андрогенных 
и эстрогенных стероидов нормализуется уровень фосфора и соматотропного 
гормона в сыворотке. Обмен кальция, фосфора и натрия у гипофизарного 
гиганта, находящегося в стадии активного роста, обнаруживает положитель- 
ный баланс. Уровень Йода сыворотки повышается только при гиперфункции 
щитовидной железы. Соответственно часто наблюдающимся случаям сахар- 
ного диабета, уровень сахара крови повышен и понижена толерантность 
этих больных к углеводам (Грей, 1937). В стадии истощения, соответственно 
гипадрении, имеющейся при этом, пробы Катлера и Робинсона могут быть 
положительными. В отношении гонадотропного и тиреотропного гормонов 
и половых стероидов мы не нашли данных в литературе. Понижается выде- 
ление 17-кетостероидов (Харкстал, 1943). Основной обмен о ВОСРОПОВЫЕ 
шен. Таблицы, составленные для нормы, здесь вводят нас в задлуждение, 
т.к. необычные размеры тела делают вопрос оценки экстраМелиций я 
сомнительным. Картина крови, как правило, не отличается от нормы (Грей, 
1937; Карриер и сотр., 1941). _ 

Результаты эндометриальной 


-ментальной функции 
ков следует признать 


биопсии изменяются в зависимости от ста- 
Дии заболевания, но чаще всего обнаруживается картина эндометриальной 
гипоплазии. Цитологическая картина влагалища о аи 
Этому. При удовлетворительной сексуальной а 0 < т Боя т 
тенное действие (Кинселл и сотр., 1948). Данные биопс меня- 
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ются. Семенные канальцы Могут быт 
вполне нормальными, но может наро 
даться их атрофия, гиалинизация 
резким уменьшением числа серу 
евых клеток. Сперматогенез ПОНИ. 
ется. Клетки Лейдига могут отсут, 
ствовать или увеличиваться в Коли. 
честве, но с патологически измененной 
структурой (Даунс, 1929). 

Консилиум специалистов. Наибо. 
лее важным является офтальмология. 
ское обследование больных. Обнару- 
жение застойных сосков или харак- 
терного выпадения поля зрения явля- 
ются решающими при постановке диа- 
гноза. Офтальмологическое исследова- 
ние важно для нас еще при контроле 
лечения и с точки зрения прогноза за- 
болевания. Подозрение на возмож- 
ность опухоли является достаточным 
основанием для вызова невропатолога. 
Умственная заторможенность, различ- 
ные нарушения психики требуют 
осмотра больных психиатром. Нев- 
ропатолог обычно подскажет, если 
имеется необходимость отонейрологи- 
ческого исследования. Консилиум уро- 

Рис. 80. Спорадический гигантский лога может потребоваться, но нельзя 
рост не вызвать гинеколога с целью соот- 
г ветствующего обследования больных. 

Заболевание может проявляться в виде т. н. стертых форм. Люди ростом 
в 190—195 см считаются практически здоровыми. Высокий рост однако 
всегда связан с эозинофильной гиперфункцией передней доли, хотя бы и 
временной. Эти люди обычно являются неврастениками, обнаруживают 
гипохондрию и часто страдают от различных желудочно-кишечных неду- 
гов, связанных с общим висцероптозом. 

Редко наблюдаются случаи частичного гигантизма, например, отдельные 
пальцы на ногах сильно развиты. 

С точки зрения дифференциальной диагностики следует обратить внима- 
ние на следующие заболевания: примордиальный гигантизм, акромегалоид- 
ный гигантизм, гипогонадальный (евнухоидный) гигантизм и преходящий 
гигантизм у молодых. 

Примордиальный гигантизм. Если было основание говорить о больных 
и здоровых карликах, то имеются такие же основания разделить гигантов 
на группу здоровых и больных. Примордиальных гигантов, по нашему 
нынешнему представлению, нельзя считать больными. Имеются расы, Не 
средний рост населения достигает верхних границ нормы (около 190 _ 
т. е. говорить о каких-нибудь крайних вариантах не ие 3) 
люди являются вполне здоровыми (гигантизм расового происхозс р 
Вместо термина примордиального гигантизма в этих случаях правиль 
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было бы говорить о высоком росте ( макросомии). Эти лица уже рождаются 
большими и растут быстрыми темпами до полового созревания (рис. 80) 

Гипогонадальный или евнухоидный гигантизм. При к заболевании пер- 
вичным является гипогонадизм и, по сути дела, надо было бы говорить о сох- 
аняющемся соматотропизме. Прич 
р ричина может скрываться в более выражен- 
ном эффекте соматотропного гормона в результате недостатка антагонистичес- 
ки действующих половых стероидов. Отличительные признаки: размеры ниж- 
ней половины тела и расстояние растяжения рук сильно увеличены, с самого 
начала заболевания отмечаются выраженные гонадальная и генитальная 
гипофункции, аменоррея и импотенция. У этих больных не обнаруживаются 
акромегалоидные черты. При рентгеновском исследовании костей не видны 
экзостозы. Размеры турецкого седла являются нормальными, правда, у рано 
кастрированных вторичная гиперфункция передней доли может привести 
к увеличению седла. Выделение 17-кетостероидов и фолликулостимулирую- 
щего гормона при гипофизарном гипогонадизме понижается. При гипогона- 
дизме больных, кастрированных в период полового созревания, выделение 
17-кетостероидов является обычно нормальным, в то время как секреция 
фолликулостимулирующего гормона увеличивается. 

Проходящий гигантизм. Некоторые формы преждевременного полового 
созревания сопровождаются гигантским ростом. Например предпубертатная 
форма кортикогенитального синдрома в начале заболевания может сопро- 
вождаться усиленным ростом костного скелета (дети Геркулесы). Усиленная 
секреция стероидов вызывает преждевременное окостенение эпифизов, что 
приводит к низкому росту. 


Акромегалия 


В основе акромегалии лежит усиленная секреция соматотропного гор- 
мона, в результате чего увеличиваются размеры выступающих частей (акра) 
и мягких частей тела. Данное заболевание является также гиперсоматотро- 
пизмом, как в случаях гипофизарного гигантизма. 

Заболевание было впервые описано Мари в 1886 году. Он объяснил 
возникновение заболевания понижением функции гипофиза. Через год 
Минковски (1887) правильно установил, что заболевание связано с гипер- 
функцией гипофиза. Установление эозинофильной гиперфункции связано с 
именами Массалонго (1892), Бенда (1900) и других. В Е время уда- 
лось доказать существование повышенного уровня ео гормона 
в крови у больных акромегалиеи (Гемцелль, 1959). Акромегалия является 
одним из наиболее часто встречающихся заболеваний гипофиза. 

Заболевание начинается чаще всего (50% ) после 30 деть Но а начаться 
и раньше, в детском возрасте. Случай ювенильной акромегалии был пе 
Петеньй и Янковичем (1921). Эткинсои (1938) собрал случаи и тен . 
акромегалии. Эти данные противоречат утверждениям, ое 
пубертатного возраста возникает гигантизм, после — г ой А 
механизм ювенильных форм акромегалии в настоящее время ещ : 


тся у обоих полов. 
Заболевание одинаково часто встречае 
Причины вания выяснены в части случаев. Обнаруживается эози- 


83г), которая усиленно сецернирует 

нофи еногипофиза (рис. 55Г), НЫ 

а с одной стороны, и оказывает давление на окружаю- 

щие о ааввани другой стороны: Бывает иногда, что эозинофильная 
, 
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не в турецком седле, а где-нибудь по нап 
аденома ие р хода, т. е. либо в теле лин ИО 
_ ааРЫ - эпифаринксе. Опухоль обычно обнаруживается уже Нево, 
Я глазом, т.е. является макроопухолью, в противоположность ба 
ны аденоме, всегда являющейся микроопухолью. х 


е случая интраселлярно расположенной хром г 

В литературе имеется описани. фобии 

опухоли т акромегалии. При оценке таких случаев надо быть осторожными, т. к. - 

одном контролированном случае диагноз оказался ошибочным; на самом деле У больном 
была гипертрофическая остео-артропатия (псевдоакромегалия). 


В значительной части случаев опухоль в гипофизе не обнаруживается, 
Патогистологическое исследование при этом обнаруживает эозинофильную 
гиперплазию передней доли. Предполагают, что в этих случаях первичное 
повреждение поражает гипоталамический центр соматотропной систе. 
мы (Кавадиас, 1947), т.е. в противоположность первичной, на почве опу- 
холи, гипофизарной акромегалии, речь идет о церебропитуитарных фор- 
мах акромегалии. Могут быть самые разнообразные причины акромегалии 
негипофизарного происхождения. Среди них на первом месте стоят опухоли 
гипоталамуса, оказывающие давление на определенные области гипотала- 
муса и освобождающие эозинофильные клетки из-под торможения. Воспали- 
тельные процессы, происходящие в промежуточном мозгу, тоже могут быть 
причинами возникновения акромегалии. Отдельные авторы придают значение 
инфекциям, восходящим из синуситов, другие отводят роль лютеическому 
поражению. В литературе упоминаются случаи, связанные с травматиче- 
скими повреждениями. В случае Гиллена и сотрудников, акромегалия нача- 
лась спустя 8 месяцев после удаления пули, попавшей в затылочную область. 
В случае, упомянутом Франком, акромегалия возникла после удаления 
костного осколка из носа. Керер (1937) придает значение психо-ментальным 
факторам. Роль наследственности кажется бесспорной: акромегалия повторя- 
ется из поколения в поколение. Кроме этого, в семье больных акромегалией 
чаще наблюдаются случаи гипофизарных заболеваний. 

Патомеханизм в настоящее время до определенной степени считается 
раскрытым. Благодаря усиленной продукции соматотропного гормона 
наблюдаются процессы костеобразования в области эпифизов вследствие 
возобновления процессов энхондрального окостенения и выраженной проли- 
ферации хряща. С другой стороны, процессы периостального окостенения 
вызывают утолщение костей в поперечном направлении. В результате азото- 
анаболического действия соматотропного гормона увеличиваются все мягкие 
части тела. Увеличенная потребность организма в азоте сказывается в первую 
очередь на соединительнотканной основе костей, т.к. организм отнимает 
отсюда азот, в результате чего одновременно с утолщением костей местами 
обнаруживаются участки остеопороза. Относительно энзиматических про- 
цессов нам еще ничего не известно. е. 

Не подлежит сомнению действие соматотропного гормона на углеводный 
обмен: 30—35% больных акромегалией страдают сахарным диабетом. 

Часть акромегалических симптомов связана с давлением, оказанным 
опухолью на окружающие ткани. 

слствие соматотропного гормона регулируется конституциональными 
и наследственными факторами. Путнему и сотрудникам (1929) удалось 
вызвать акромегалию в эксперименте на животных. 
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Рис. 81. Схематическое изображение патомеханизма при акромегалии 
как правило, является макроопухолью. Она расширяет 
1 турецкого седла, вызывает а ИИ 
орг: енно продуцируются все гормоны, выра, отанные эозинофильными 
АННЕ о тЗПЕН пРеинизирующий (гормон, стимулирующий интерстициаль- 
ные клетки) и лютеотропный гормоны. 5. Преобладающее количество В связано с О 
дукцией соматотропного гормона. Пролиферация хрящей, увеличение объема Их а ‚ пони- 
жение выделения азота и пониженный уровень остаточного в. связаны с повышенным анаболизмом 
белков. Усиленно расщепляются жиры. Усиление диабетогенно, функции и истощение ное 
аппарата влечет за собой повышение уровня сахара крови и возникновение сахарного диабета. р си- 
ленная секреция гормона стимулирующего интерстициальные клетки, вначале усиливает ий Идо. 
5. Усиленная секреция лютеотропного гормона может причинять галакторрею и у мужчин. 0. В то 
время, когда опухоль еще не достигает определенной величины, она может стимулировать функцию 
базофильных клеток. На почве усиленной секрети. тиреотропного гормона часто наблюдается воз- 
оао усилейнал выработка АКТ ие оИжона может ть Причиной рае 
и. кулос' С 
рилизации, и усиленная секреция ств енстрУВ АИ р 


1. Эозинофильная аденома аденогипофиза, 
седло в виде шара, потом, выходя за пределы 


389 











Известно несколько клинических форм заболевания, отличаю ея д 
от друга главным образом по клиническому течению. Острые или Злокачь уг 
венные формы заканчиваются смертью через 3—4 года от начала заболе" 
ния. В этих случаях, как правило, обнаруживаются злокачественные зови 
фильные опухоли. Хронические формы могут длиться 10—15 лет. Боль. 
шинство случаев заболевания входит в эту группу. 

Жалобы больных. В этом отношении с уверенностью можем положить 
на монографию английского врача Марка (1912), где он приводит СИМПТОМЫ 
которые он наблюдал на самом себе. Больные чувствуют неопределенные 
тянущие боли в области скуловой кости и лба, отличающиеся от головных 
болей (боли, связанные с фациалисом), наступающих в более поздней стадии 
болезни. В активной стадии заболевания головные боли почти ничем нь 
устраняются. Одни больные уже в начале заболевания жалуются на утомля- 
емость, сонливость, другие — на бессонницу. Они часто жалуются на чувство 
ползания мурашек на руках и ногах, иногда на жгучие боли в конечностях, 
Головокружение является одной из наиболее рано появляющихся жалоб. 
В связи с увеличением опухоли могут возникнуть жалобы на расстройство 
зрения, светобоязнь, диплопию (паралич глазодвигательного нерва), потерю 
чувства обоняния, ухудшение слуха, на появление шума в ушах. Если боль- 
ные жалуются на насморк с выделением «жидкого отделяемого», всегда надо 
думать о возможности выделения спинномозговой жидкости (в этом случае 
опухоль разрушила пазуху основной кости). Этот симптом является редким 
и поздним. 

Жалобы на изменение внешности возникают позднее. Постоянно увеличи- 
ваются размеры перчаток, обуви и головного убора. В отношении обуви 
жалобы сводятся не к тому, что больные должны покупать обувь больших 
размеров, а к тому, что они не могут купить нужных размеров, т. к. ноги 
увеличиваются главным образом в поперечном размере. Появление грубых 
черт лица обнаруживается близкими больных. Позже больные могут жало- 
ваться на затрудненность жевания ( Вольф, 1936). 

Большая часть жалоб связана с половой функцией (Хендерсон, 1931; 
Клёппнер, 1939). У мужчин сначала может наблюдаться временное усиление 
либидо, но за этим очень быстро следует понижение его, переходящее в пол- 
ную импотенцию. Женщины рано отмечают нарушения менструального 
цикла, что скоро заканчивается прекращением месячных (иногда может 
наступать беременность: Джексон, 1943; Харкстал и сотр., 1944). У и 
нередко наблюдается галакторрея (Давидофф, 1926; Давидофф и сотр., 1927; 
Стифенс, 1939). 

Часто имеются жалобы на резко повышенный аппетит, жажду и запоры. 
Большинство больных жалуется на «ревматические» боли в суставах, в 
более тяжелых случаях они не могут ходить. Неподвижность грудной 
клетки и повреждение сердечной мускулатуры приводят к одышке, сердце- 
биению и позже к отеку ног. 

Физикальное обследование. Акромегалия обнаруживается при а 
осмотре больных; больные очень похожи друг на друга. Выражение ий 
несколько напоминает человекообразных обезьян. Голова и особенно м 
ность головы значительно увеличивается. Орбитальная часть и. ее 
выступает вперед, скуловая кость расширяется и искривляется. зре ра 
чайно характерным является увеличение восходящей части нижней тие. 

им именно и объясняется овальная форма головы больных акромега- 
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Рис. 82. Развитие акромегалии 












Угол между горизонтальной и восходящей частями нижней Челюсти мо 


МОЖ 
< 00° о теч ет 
расширяться с нормальных 90° до 130°. В результате чего возникает Прогна. 


тия и нижний и верхний ряд зубов не покрывают друг друга. В этом и Кроется 
причина затрудненного жевания этих больных. К характерным обобенностяу, 
лица относится выраженное углубление височных ям. Хорошо ВИДНЫ 
отчетливо пальпируются затылочное возвышение и удлиненные сосцевидные 
отростки. 

Другая характерность лица определяется увеличением и Утолщениех 
носа (рис. 82, 83а, 6). В этом участвует, помимо увеличения костных и 
хрящевых составных частей носа, утолщение кожи. Часто наблюдается т. 
дряблая кожа, особенно в области затылка, где можно наблюдать образование 
кожных складок (сийз уегИс!з ругафа). Уши могут быть очень большими. 
Язык тоже увеличивается, иногда еле помещается в полости рта. Сосочки 
языка гипертрофированы. Между зубами наблюдаются выраженные щели; 
часто отмечается кариозное поражение зубов (рис. 83в). 

Глаза кажутся глубокосидячими из-за выступающих вперед надбровных 
дуг. Иногда можно обнаружить экзофтальм ( Вейдлер, 1916), который может 
вызвать следующие причины: сужение глазницы, увеличение глазного яблока 
и застойные явления в пещеристых пазухах. 

В результате гипертрофии гортани и голосовых связок голос становится 
ниже. 

Высота тела обычно нормальная, но если заболевание началось во время 
полового созревания, то больные могут быть высокого роста. Часто у этих 
больных имеется кифоз, что может уменьшить настоящую длину тела. 

Конечности, по сравнению с телом, развиваются пропорционально. Кисти, 
по сравнению с руками, кажутся очень большими, т. е. непропорциональ- 
ность отмечается большей частью со стороны отдельных частей конечностей, 
Область суставов расширяется. Чаще бывает, что руки и ноги увеличиваются 
больше в поперечном, чем в продольном размере. Руки выглядят как лапы, 
и в результате утолщения пальцев кажутся короткими; концы пальцев 
закруглены. Подобные изменения наблюдаются со стороны нижних конеч- 


ностей. Часто отмечается плоскостопие. Расстояние растяжения рук не 
больше, чем в норме. 


На короткой, толстой шее часто виден 306. г 
Грудная клетка увеличивается, особенно ее продольный и передне-задний 
размеры. В результате сдавленности боковых частей грудной клетки, грудная 
кость очень часто выдается вперед. В 80% случаев обнаруживается кифоз 
или кифосколиоз со стороны нижней шейной и верхней грудной части позво- 
ночника. Межреберное пространство расширяется, ключица выступает 
вперед. ый 
Суставы сильно нагружены перечисленными изменениями статики костной 
системы. Кроме этого, т.к. усиленная продукция соматотропного гормона 
сказывается в первую очередь на хрящах, вполне понятно, что суставы при- 
нимают деятельное участие в акромегалических процессах. Область суставов 
деформируется. Вследствие рыхлости суставных связок нетрудно переги- 
бать суставы. Часто наблюдаются сиб из уаюиз и оепи уаюит. ы 
Со стороны кожи и ве придатков кроме утолщения обнаруживаются 
следующие изменения. Поры расширены. Благодаря гипертрофии потовых 
желез больные сильно потеют, отсюда характерный запах больных. тм 
ствие гипертрофии сальных желез поры легко закупориваются, что прив 


392 


виенения ор 
все стороны. 

спланхномега 
шинство боль 
больших 60 
трофированно 
Над легкими | 
Зашедшей ст: 


== 
= 
= 
ЕЙ 
& 
5 
= 
= 
>> 


25 
р 
= 
= 

ет 
= 

= 

Е 














дит к возникновению фолликулитов, акнэ и сальных пробок. Часто увели- 
чивается количество пигмента в коже. Иногда видны витилиго (Пархон 
и сотр., 1941; Монние и сотр., 1944). Часто обнаруживаются тоШизсит реп- 
ашит, липомы и нейрофиброматозы (Лахнит, 1951; Алслев, 1951). 

Сонди, Кенеди и Мишкольци (1925) открыли плюригландулярное заболе- 
вание, где одновременно с нейрофиброматозом наблюдались признаки гипо- 
физарного и тиреогенного происхождения. 

Волосы растут более пышно, они грубые и обычно темные. У женщин 
нередко отмечается гирсутизм и лобок по мужскому типу. Все это указывает 
на участие в патологическом процессе коры надпочечников, несмотря на то, 
что, как подтверждают эксперименты Снау (1935) и сотрудников, гипофиз 
играет непосредственную роль в росте волос. Все медленно развивающиеся 
случаи акромегалии, где отмечается выраженный рост грубых волос, бороды 
и усов, по нашему мнению, представляют собой случаи, смежные с синдромом 
Морганьи. 

Половой член, клитор и срамные губы значительно увеличиваются. Это 
еще не значит, что у больного имеется гипергонадизм; они могут быть про- 
явлениями общей макросомии. 

Галакторрею мужчин отмечали многие авторы (Рот, 1918; Давыдов, 
1926; Стифенс, 1939). Лактация может быть и у небеременных женщин 
(Харкстал и сотр., 1944). 

Методом выстукивания и выслушивания можно обнаружить некоторые 
изменения органов грудной клетки. Границы сердца увеличены обычно во 
все стороны. Это может быть связано со следующими причинами: общей 
спланхномегалией, повышением кровяного давления, чем страдает боль- 
шинство больных (Переми, 1935), и склеротическими изменениями интимы 
больших сосудов, причиняющими преждевременное истощение гипер- 
трофированной сердечной мышцы. Часто наблюдаются тромбофлебиты. 
Над легкими выслушиваются сухие хрипы, связанные с бронхитом. В далеко 
зашедшей стадии встречаются бронхопневмонии. Деформация, неподвиж- 
ность грудной клетки и плохая вентиляция вследствие кифосколиозов бла- 
гоприятствуют возникновению воспаления легких. У больных акромегалией 
часто наблюдается туберкулез, поэтому надо тщательно искать физикальные 
данные туберкулезного поражения. 

Печень прощупывается, будучи увеличенной на почве спланхномегалии. 
Надо знать, однако, что увеличение печени может быть связано также и с 
другими причинами, например застойными явлениями или сахарным диа- 
бетом (Гоггешалл и сотр., 1940; Гольдберг и сотр-, 1942). Иногда пальпируют- 
ся почки и селезенка. Яички могут атрофироваться в поздней стадии забо- 
левания. - 

Рентгеновское исследование необходимо для целей оценки изменений 
турецкого седла, костей и суставов. Кости черепа утолщены, их поверхность 
неравномерная, на них обнаруживаются экзостозы. Особенно сильно утол- 
щается лобная кость. Затылочное возвышение сильно выдается вперед и 
большое затылочное отверстие тоже отодвигается вперед. Пневматизирован- 
ные полости височной кости расширяются и перемещение скуловой кости, 
вместе взятые, могут вызвать настолько резкое сужение слухового прохода, 
что больные теряют слух. Усиленная пневматизация костей черепа возникает 
потому, что кости отчасти всасываются с внутренней поверхности и одно- 
временно с этим идут процессы костеобразования с внешней стороны. Остео- 
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Рис. 83. Акромегалия 


поротические и остеолитические процессы могут переплетаться с остеоскле- 
розом и в других костях. Околоносовые пазухи сильно увеличиваются, 
особенно в лобной кости. ды 
В 80—90% случаев турецкое седло расширяется в виде шара: увели- 
чиваются поперечный размер и глубина седла, в то время как вход сужи- 
вается (рис. 19). Контуры седла нормальны и нет изменений со стороны 
костной структуры, за исключением невыраженной атрофии. Бугорок, 
будучи подточенным, может казаться увеличенным назад (акромегалический 
клюв — Бес асготвоаИаие). Дно турецкого седла иногда становится ем 
мерным из-за разрастания кости. Дно седла иногда имеет двойные кону] з 
(Эрдейи, 1928). Часто наблюдается несимметричность седла. Большая опу хол 
может разрушать пазуху основной кости и появляться в носоглотке. ца- 
Тяжелые изменения наблюдаются со стороны трубчатых костей: у а 
ются эпифизы и бугристость в местах прикрепления сухожилий, а 
сосудистые борозды и видны экзостозы. На рентгене хорошо ее 9 
щение процессов рассасывания костей и костеобразования. Пястные Я 
сные кости и эпифизарные концы пальцевых фаланг одновременно у : и 
живают явления гипостоза и остеопороза наряду с гиперостотическ 
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в) зубы больных, г) патогистологическое 
исследование: эозинофильная аденома передней 
6 доли гипофиза 


утолщениями. Позвонки увеличиваются главным образом в передне-заднем 
направлении. Вновь образовавшийся слой кости обнаруживается в виде 
кольца на теле позвонков. Реберные хрящи нередко окружены костным 
воротничком. Межпозвоночные хрящевые диски расширяются и в них 
отлагается известь (Эрдхейм, 1931; Честер и сотр-, 1940; Вейн и сотр., 1945). 
Давно известны суставные изменения при акромегалии. Уже Мари и его 
сотрудниками было отмечено, что суставы при акромегалии часто увеличи- 
ваются, хрустят и болезненны. 
Среди венгерских авторов Хер 
логическую подвижность суставов при 
гностический признак. Келлерен и сотруд 


25 клинических случаев и 2 секционных на р 
изменения при акромегалии. По их мнению, артропатии при акромегалии 


проявляются в двух формах. В одних случаях разрастание и деформация 
кости на суставных концах костей сильно затрудняют подвижность сус- 
тава. Более часто встречается второй вариант, где имеется выраженная 
болезненность сустава, набухание околосуставных мягких частей, пато- 
логическая подвижность сустава, утолщение синовиальной оболочки и 
повторяющиеся внутрисуставные выпоты. Рентгеновская картина харак- 
теризуется главным образом расширение: межсуставной щели и преобра- 


цог (1925) обратил внимание на пато- 
акромегалии, как на ранний диа- 
ники (1952), на основании изучения 
блюдений, отмечают суставные 
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Рис. 54. Изменения, вызванные введением витамина В, 


а) эозинофильная гиперфункция: 6)1 — на микрофотограмме виден эпифиз нормальной инфантильной 
крысы, 6)2 и 3 — нарушение процессов окостенения в эксперименте на животных 


зованием структуры на суставных концах костей. В суставных концах костей 
отмечается утолщение костных трабекул, которые, отдаляясь друг от друга, 
повторяют картину остеопороза. Диафизы костей узки и уплотнены. Эти 
суставные изменения, как отдельные акромегалические формы заболеваний 
суставов, отличаются от суставных изменений при ревматоидном артрите 
или остеоартритах. Сходные суставные изменения были получены в экспери- 
менте на животных введением витамина В,, стимулирующего функцию э03и- 
нофильных клеток (Юлес и Винклер, 1946; рис. 84). 

Размеры желудка могут быть удвоенными. Длина и диаметр просвета 
кишечника тоже увеличиваются. Некоторые авторы считали, что между 
длиной кишечника и величиной гипофиза имеется тесная корреляция (Риддл 
и сотр., 1928). 

Электрокардиограмма может быть нормальной, но нередко встречается 
нарушение внутрижелудочковой проводимости (расширение комплекса 9К5, 
образование узлов) (Кюрвиль и сотр., 1938; Хейтманцик и сотр 

Температура тела часто субнормальная. Температура конечностей, велед- 
ствие их усиленного кровоснабжения, может быть слегка повышенной. д 

Половая деятельность характеризуется гипогонадизмом (Хендерсон, 1931; 
Клёппнер, 1939). Гипоменоррея у женщин скоро сменяется аменорреей и 
стерильностью. В виде исключения может наступить беременность (Джексон, 
1943). У мужчин, если в начале заболевания и было отмечено повышение 
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сексуальности, то скоро наблюдается снижение 
импотенцию. В случаях, где имеется 
возможно, что Е начинается в гипоталамических центрах. 

Умственная деятельность и память больных в начале заболевания явля- 
ются удовлетворительными. Больные характеризуются раздражительностью, 
подавленностью и ворчливым настроением. У этих больных были отмечены 
галлюцинации и эксгибиционизм. Психозы чаще всего появляются в виде 
маниакально-депрессивной формы. Сейлер (1953) наблюдал семью, где попе- 
ременно встречались больные акромегалией и шизофренией. 

Лабораторные данные. В моче, соответственно случаям сахарного диабета 
(20—30%), обнаруживается сахар. Усиливается выделение эндогенной моче- 
вины, креатина и креатинина (Шиттенхельм и сотр., 1935; Шрир, 1937; 
Кинселл и сотр., 1948). В активной стадии заболевания усиливается выделе- 
ние кальция и фосфора (Тауск и сотр., 1889; Обердёрфер, 1908; Медиг- 
речану и сотр., 1911; Бергхейм и сотр., 1914; Бауэр и сотр., 1941; Вейн и 
сотр., 1945). Усиливается выделение хлора. Выделение Йода усиливается 
только в случаях, осложненных гипертиреозом. 

Уровень кальция в сыворотке является либо нормальным, либо пони- 
женным при активной стадии заболевания, соответственно усиленному выде- 
лению (Бауэр и сотр., 1941; Вейн и сотр., 1945). Уровень фосфора сыворотки 
повышается в активной стадии заболевания (Гольдберг и сотр., 1942; Кинселл 
и сотр., 1948; Харкстал и сотр., 1949). Содержание фосфатазы является нор- 
мальным. Повышается уровень креатина сыворотки (Кумингс, 1944). Содер- 
жание холестерина крови может быть нормальным, даже при пониженном 
основном обмене (Старр и сотр., 1941). Возрастает количество йодопротеинов 
крови в случаях, осложненных гипертиреозом (Перкин и сотр., 1940). 

В части случаев наблюдается пониженная толерантность больных к угле- 
водам, соответственно наличию сахарного диабета или диабетоидной сахар- 
ной кривой (Мари, 1886; Блум и сотр., 1923; Джон, 1925; 1926; Хетцель, 
1926; Давыдов и сотр., 1927; Мёлиг, 1939; Вейнштейн, 1939; Гоггешалл 
и сотр., 1940; Лоцнер и сотр., 1941; Гольдберг и сотр., 1942). Часто отмечается 
резистентность к инсулину (Давыдов и сотр., 1927; Старр и сотр., 1941). 
В далеко зашедших стадиях заболевания чувствительность к инсулину 
может беспорядочно и беспричинно сменяться резистентностью к инсулину. 
Потребность инсулина может резко понижаться или вдвое увеличиваться, 
буквально в течение нескольких часов. Эта «буря обмена веществ», по тер- 
минологии Лихтвица, отражает переход «гипофизарного» диабета в «пан- 
креатогенный диабет» (стадия собаки Хуссея). Толерантность к креатину 
повышается (Шрир, 1937; Кумингс, 1944). _ 

Данные клиренса находятся на верхней границе нормы. ия аа 
чения клубочковой фильтрации, было описано увеличение 116, 150+, 
Тт (Гершберг и сотр., 1957). Расстройство водного обмена выражается 

с ще ь й болезни, где периоды 
несахарным диабетом, возникшим в более поздней стадии рей | ы 
полиурии могут чередоваться с периодами олигурии. При про т нагрузкой 
водой выделение мочи совершается иногда в нескольких фазах. Расстройство 
водного обмена обуславливается, однако, не самой жи и 
ЗЫ олю : . р 

ОЙ а основной обмен повышается (Иетер, 1928; 
Харкстал и сотр., 1944). В определенной части случаев причиной повышения 


потенции, переходящее в 
усиленная половая деятельность, вполне 
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б 
Рис. 5ба, 6. Та же самая больная, что на рис. 85. Развитие акромегалии: 


а) больная в возрасте 19 лет, 6) в возрасте 25 лет 


основного обмена является гипертиреоз. Нельзя игнорировать факт, что 
основной обмен у больных акромегалией не всегда дает достоверные данные 
при определении по высоте и весу тела. Если с повышением основного обмена 
одновременно имеется нормальный пульс, тогда об этом надо вспомнить. 
Правда, диэнцефальный гипертиреоз характеризуется именно такой диссо- 
циацией «центральных» и «периферических» признаков, связанных с сомато- 
тропными и тиреотропными гормонами. Поглощение радиоактивного йода ЯВ- 
ляется нормальным. Данные относительно специфически-динамического дей- 
ствия белков противоречивы; по мнению Фултона и сотрудников (1932), оно 
является нормальным, Маркс (1927) считает его повышенным даже в Том 
случае, если исходная величина сама по себе была повышена. 

Изменений картины крови не наблюдается. В конечной стадии заболе- 
вания у больных отмечается анемия. Может встречаться моноцитоз © Не 
резко выраженной эозинофилией. 

Данные определения гормонального уровня. Содержание фолликулостиму- 
лирующего гормона понижается как в крови, так и в моче [Мара 
Бехт и Миклош, 1931; Маргитаи-Бехт, 1935; Клинефелтер и сотр. 1943; 
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6 ле акромегалии 
Рис. 868, г. Та же самая, больная, что и на рис. 85. Развити р 


была произведена в возрасте 35 лет 


ия 
в) в возрасте 32 лет г) спустя несколько месяцев. Операц! 


секрецию 
Джанк и сотр., 1947). Маргитаи-Бехт (1935) нов маня. 
лютеинизирующего гормона при акромегалии. ый ная функция свободно 
ется в зависимости от того, проявляется ли т оидов либо нормаль- 
или она является заторможенной. Секреция а сотр., 1947; Кинселл 
ная, либо пониженная (Фрейзер и сотр.» 1941; Венн 1949) обнаружил про- 
и сотр., 1948). При изучении 14 случаев Эскамилии о быть слегка повы- 
тивоположные данные. Секреция В ю гормона усиливается 
шенной ( Венине и сотр., 1947). Секреция тиреотр 


(Феллингер, 1 р ческое иссле- 

т м в Всегда необходимо на, большей частью 
вибние. Опухоль, выходящая 3 ее п орное исследование поля зре- 
вызывает битемпоральную темианопсию. Повт ста и направления роста 
ния дает нам сведения относительно интенси ения установления актив- 
опухоли, что является очень важным © точки а о выявить застойные 
ности заболевания. Исследование глазного дне ю контроля экзоф- 


я холи). С цель 
соски (отражает экстраселлярный рост опухо  альмолога. Частые изъяз- 
тальма нам тоже может понадобиться помощь 
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Рис. 5ба, 6. Та же самая больная, что на рис. $5. Развитие акромегалии: 
а) больная в возрасте 19 лет, 6) в возрасте 25 лет 


основного обмена является гипертиреоз. Нельзя игнорировать факт, что 
основной обмен у больных акромегалией не всегда дает достоверные данные 
при определении по высоте и весу тела. Если с повышением основного обмена 
одновременно имеется нормальный пульс, тогда об этом надо вспомнить- 
Правда, диэнцефальный гипертиреоз характеризуется именно такой диссо- 
циацией «центральных» и «периферических» признаков, связанных с сомато- 
тропными и тиреотропными гормонами. Поглощение радиоактивного йода явВ- 
ляется нормальным. Данные относительно специфически-динамического дей- 
ствия белков противоречивы; по мнению Фултона и сотрудников (1932), оно 
является нормальным, Маркс (1927) считает его повышенным даже в том 
случае, если исходная величина сама по себе была повышена. 

Изменений картины крови не наблюдается. В конечной стадии заболе- 
вания у больных отмечается анемия. Может встречаться моноцитоз © Не” 
резко выраженной эозинофилией. 

Данные определения гормонального уровня. Содержание фолликулостиму- 
лирующего гормона понижается как в крови, так и в моче (Маргитаи- 
Бехт и Миклош, 1931; Маргитаи-Бехт, 1935; Клинефелтер и сотр., 1943; 
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Рис. 868, г. Та же самая, больная, что и на рис. 85. Развитие акромегалии 


в) в возрасте 32 лет г) спустя несколько месяцев. Операция была произведена в возрасте 35 лет 


Джанк и сотр., 1947). Маргитаи-Бехт (1935) доказал усиленную секрецию 
лютеинизирующего гормона при акромегалии. Выделение эстрогенов меня- 
ется в зависимости от того, проявляется ли базофильная функция свободно 
или она является заторможенной. Секреция 17-кетостероидов либо нормаль- 
ная, либо пониженная (Фрейзер и сотр., 1941; Веннинг и сотр., 1947; Кинселл 
и сотр., 1948). При изучении 14 случаев Эскамилла (1949) обнаружил про- 
тивоположные данные. Секреция 11-оксистероидов может быть слегка повы- 
шенной ( Венинг и сотр., 1947). Секреция тиреотропного гормона усиливается 
(Феллингер, 1936). 

Консилиум специалистов. Всегда необходимо офтальмологическое иссле- 
дование. Опухоль, выходящая за пределы турецкого седла, большей частью 
вызывает битемпоральную гемианопсию- Повторное исследование поля зре- 
ния дает нам сведения относительно интенсивности и направления роста 
опухоли, что является очень важным с Точки зрения установления актив- 
ности заболевания. Исследование глазного дна может выявить застойные 
соски (отражает экстраселлярный рост опухоли). С целью контроля экзоф- 
тальма нам тоже может понадобиться помощь офтальмолога. Частые изъяз- 
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вления роговицы требуют лечения, проводимого специалистом. Г. 
встречается чаще, чем при других заболеваниях. Ослабление слуха, глухота 
и расстройство чувства обоняния требуют содействия отоларинго ога 
Течение спинномозговой жидкости из носа, частые воспаления околоносовых 
пазух тоже требуют помощи ларинголога. Подозрение на опухоль, нейро- 
логические симптомы, вызванные опухолью, и психиатрические прояв. 
ления заболевания делают необходимым вызов нейропсихиатра. По повод: 
менструальных расстройств больные скорее обращаются к гинекологу, чем 
к терапевту. 

Известны неполные формы акромегалии. Не решен еще вопрос, можно ли 
считать т.н. акромегалоидную конституцию стертой формой акромегалии, 

При нормальных физиологических условиях имеются периоды, когда 
временно усиливается секреция соматотропного гормона. В этих случаях 
мы говорим об эпизодах акромегалии. Такими эпизодами являются пубертат- 
ный период обоих полов, далее беременность и климактерический период. 
В пубертатном возрасте часто наблюдается, что мягкие черты лица ребенка 
начинают грубеть, увеличиваются нос, уши, руки, ноги. Напуганных родите- 
лей надо успокоить, что здесь речь идет о временных изменениях. Таким же 
является прогноз при акромегалии беременных. Грубоватость лица сравни- 
тельно рано может выдавать беременность. После родов она быстро исчезает, 
но снова появляется при следующей беременности. В литературе имеется 
один случай перехода акромегалии беременных в настоящую акромегалию. 
Третий период акромегалических эпизодов совпадает с климаксом. По нашему 
мнению, климакс является периодом не столько акромегалическим, сколько 
эозинофильным плюс базофильным. В соответствии с этим, в климактери- 
ческий период чаще возникает синдром Морганьи. 


Лаукома 


Дифференциальная диагностика акромегалии 


При дифференциальной диагностике акромегалии принимаются во вни- 
мание следующие заболевания: 1. В начале заболевания все болезненные 
состояния, сопровождающиеся аменорреей, понижением либидо и импотен- 
цией. 2. Заболевание должно дифференцироваться от гигантизма. Отличие 
от гипофизарного гигантизма, сопровождающего акромегалию, имеет скорее 
прогностическое значение, чем лечебное, т. к. лечебные мероприятия явлЯ- 
ются одинаковыми в обоих случаях. 3. Отличие от инактивированных слу- 
чаев акромегалии имеет теоретическое значение. Очень редко имеются такие 
интраселлярные опухоли, которые в одинаковой мере содержат хромо- 
фобные и хромофильные части. Последние могут быть подавлены первыми, 
и вэтих случаях акромегалия «угасает» (Бейли и сотр., 1928; Кушинг, 1933). 
4. Иногда необходимо провести дифференциальную диагностику в отношении 
некоторых костно-суставных заболеваний, в том числе «озоатйгораие 
Пуреигоршате рпеитйдие» (гипертрофической легочной остеоартропапши), 
1еопНа$15 053еа, болезни Крузона, синдрома Марфана, болезни Педжета, 
изолированных гипертрофий костей и гипертрофических артритов. 5. Надо 
еще отличать «акромегалоидов», которые на самом деле не являются боль 
ными. ` . р 

1. Отличие от различных форм гипогонадизма имеет значение только 
В начальной стадии заболевания. Отличительные признаки см. в соответ- 
ствующих главах. 
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лический гигантизм начинается в пубертатном возрасте. 


2. Акромега 
От неосложненной акромегалии эти больные отличаются гигантским ростом, 


в то время как от гигантизма они отличаются тем, что рост у них не «чрез- 
мерный. 


3. При инактивной акромегалии отмечается увеличение объема турец- 
кого седла. Эта форма характеризуется еще тем, что акромегалические черты 


менее выражены и в клинической картине доминируют признаки гипопи- 
туитаризма. 


4. Различные заболевания костей и с 
трофической легочной остеоартропапшей. 

При 1е01а5{5 055еа размеры седла нормальны. Рентгеновская картина костей явля- 
ется характерной. Со стороны конечностей нет изменений. Не увеличиваются мягкие 
части. 

Болезнь Крузона, 4уз0310313 сгато-ЁаслаИз, является врожденным заболеванием. При 
этом заболевании наблюдается т. н. башенный или ладьеобразный череп. Косой разрез 
глаз. Расстояние между внутренними углами глаз заметно увеличено (гипертелоризм). 
Нередки нистагм, прогрессирующая атрофия зрительного нерва, ухудшение обоняния 
и слабоумие. 

Синдром Марфана (арахнодактилия) характеризуется очень длинными, тонкими, 
слегка скрученными пальцами (пальцы паука), частыми вывихами суставов-вследствие 
их большой подвижности, врожденных пороков ‘б6рдца и шхаНо_ 1еп5 сопоепИа. 
Часто отмечается выраженный кифосколиоз. Никогда не гипертрофируются мягкие 
части. 

При болезни Педжета лицевая часть черепа является сравнительно маленькой и 
главным образом несимметричной, увеличивается мозговая часть черепа. Утолщаются 
длинные трубчатые кости, но утолщение большей частью сказывается только на их прок- 
симальных и средних частях. Ноги кривые. На рентгене обнаруживаются участки про- 
светления гипертрофированных костей. Турецкое седло является нормальным. 


уставов. Трудно спутать акромегалию с гипер- 


5. При акромегалоидной конституции главным образом встречается 
прогнатия. Нос не увеличивается. Руки и ноги обычно увеличены, но после 
пубертатного периода никакой прогрессии не отмечается. Размеры турец- 
кого седла нормальные. 


Ранние формы заболеваний, сопровождаемых базофильной 
гиперфункцией 


Базофилизм, наступающий в период полового 
созревания 


(Базофилизм 00 полового созревания, кушингизм 00 полового 
созревания) 


В литературе имеются указания только в отношении акромегалических 
эпизодов. Но в жизни имеются не только акромегалические эпизоды, а могут 
встречаться также базофильные эпизоды. В период полового созревания 
наиболее выраженную гиперфункцию проявляют базофильные клетки. В 
результате их гиперфункции и наступает половое созревание. Базофильные 
клетки сецернируют не только гонадотропный гормон т имупиру- 
ющий гормон), но иадренокортикотропный итиреотропныйгормоны. В резуль- 
тТате этого, например, часто возникают гипертиреозы и 306 во время пубертат- 
ного периода. Уже отмечалось, что нельзя изолированно ни раздражать, 
ни возбуждать отдельные функции аденогипофиза. Таким образом, вполне 
понятно, что базофильная гиперфункция пубертатного возраста не ограничи- 
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вается выработкой только фолликуловто эр ООВ Тре 
монов. Естественно, что АКТГ также выделя а усиленно. Подтвержда ь 
ли клинические ‘данные такое предположение: к: 

Больше 10 лет мы уже наблюдаем, что в пубертатном возрасте ! 
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формы девочек начинают округляться, очень часто отмечается ЯВ 
многочисленных свежих, ярко-красных с синим оттенком полосок в Яд по 
ной области, по внутренней поверхности бедер и на грудных железах р 
Появление этих полосок не объясняется умеренным отложением жир ри 
имеющем место в этом возрасте. Мы обратили внимание как раз на то, что: ны. Пр 
атрофические полоски могут появиться у девочек без ожирения (рис. 57 сель 
Подчеркиваем, что полоски появляются не только у девочек, они бывают стл 
и у мальчиков, главным образом в ягодичной области. . и. 
ы ным 0 
ИЗ 
«гинаЕ 
татный 
при 
| и Не 
Рис. 87. Базофилизм во время пубертатного периода 

В 
В то же время было установлено, что кровяное давление у этих 14—16- физа, 
летних подростков выше, чем у детей другого возраста. Систолическое хара 
давление обычно 140—150 мм, диастолическое — 90—95 мм ртутного столба. ти] 
Нередко встречается выраженное ожирение у девочек в пубертатном Цвет 
И у усер 
возрасте. Атрофические полоски тоже наблюдаются у них, но не больше | типе 
и не меньше, чем у других, не ожиревших девочек. Ожирение наступает НИ 
в виде пояса. Нередко мы видим у этих девочек усы, не особенно выражен 0 
ные и появившиеся за последние полгода. | Чун 
Ее и же время больные часто жалуются на появление «белей», по всей зави 
роятности, в результате усиленной выработки фолликулостимулирующег | Ли 

гормона, т. е. секреции эстрина. ь 
' | 
Описанное выше заболевание как по своему патомеханизму, таки по Ари 
клинической картине соответствует легкой форме болезни Кушинга и, п0 у пор 
ея: дела, является не чем иным, как ранней формой базофилизма. ин 
+ -- ожидает этих девочек и мальчиков, у которых были отмечены при” | | 
знаки базофилизма во время пубертатного периода? У некоторых из них все } 19 
тоны полностью исчезают в течение 1—2 лет. Это наблюдается чаще. ‘, К : 
рганизм снова приобретает состояние равновесия, но уже на более высоком | Вы 
а на уровне полного полового созревания и физического развития: № 
ак на самом деле был лишь «эпизодом» для организма. _ р у 
с незначительной части случаев ожирение принимает серьезный оборот, т 
‚ атрофические полоски расширяются, и развивается классическая форма } и 

_— болезни Кушинга. | ( 
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В другой, тоже незначительной части случаев внешние признаки исче- 
зают; ожирение и атрофические полоски подвергаютея обратному развитию. _ 
Но остается повышенное кровяное давление. Не подлежих_ сомнению, что 
т. н. эссенциальная гипертония в большинстве случаев явлЯяежся_невро- 
генной, как указали Ланг и другие советские исследователи. Вряд ли Мозено 
сомневаться в том, что в части случаев т. н. эссенциальная гипертония начи- 
наезся именно с этого эпизода базофилизма, имевшего место во время пубер- 
татного периода. 

Предпубертатный базофилизм не является редким заболеванием. Доказа- 
тельством этому утверждению служит то, что только за последний год мы 
смогли собрать 18 случаев базофилизма (Юлес, Холло, Сатмари, 1957). 

Средний возраст этих случаев был 17 лет (от 12 до 23 лет). Больными глав- 
ным образом были девушки. 

Изменения, описанные Симпсоном (1951) под названиями «гинизм» и 
«гинандризм», напоминают вышеописанные явления, встречающиеся в пубер- 
татный период при т.н. базофизизме. У этих детей, обычно ожиревших, 
при исследовании можно обнаружить усиленную секрецию т. н. «Сотроипа Е» 
и неизвестного фактора, названного’ веществом Х—4 (Грей и сотр., 1956). 


Поздние формы базофильной гиперфункции 


Болезнь Кушинга 


(Гипофизарный базофилизм) 


В основе заболевания лежит гиперфункция базофильных клеток гипо- 
физа, возникшая главным образом после пубертатного периода. Заболевание 
характеризуется главным образом в результате адренокортикотропной 
гиперфункции, определенным типом ожирения, широкими, пурпурного 
цвета атрофическими полосками, умеренным гирсутизмом, остеопорозом, 
гипертонией, нарушением сексуальной функции и, в части случаев, возникно- 
вением сахарного диабета. 

Определяющим фактором при данном заболевании является гипер- 
функция АКТГ-кортикоидной системы. Именно поэтому заболевание, не- 
зависимо от того, на какой почве оно возникло, будет иметь одну и ту же 
клиническую картину, как в случае гиперфункции коры надпочечника. В ли- 
тературе, независимо от места происхождения болезни, говорят о син- 
дроме Кушинга, если речь идет о гиперкортикализме- По нашему мнению, 
необходимо отличить гипофизарный базофилизм (болезнь Кушинга) от 
синдрома Кушинга. с 

Заболевание с его пестрой клинической картиной было описано уже в 
1925 году Иценко. Кушинг, при описании заболевания в 1932 году, указал, в 
качестве этиологической причины, на базофильную аденому аденогипофиза. 
Если сравнить те 28 признаков, которые были отмечены Иценко, с 10 симпто- 
мами, описанными Кушингом, то создается впечатление, что в симптомо- 
комплексе Иценко имеется ряд признаков, указывающих на повреждение 
гипоталамических центров. 

Заболевание может начаться в любом возрасте. По мнению‘ Кушинга 
(1933), болезнь чаще всего начинается около 30 лет, а Иценко (1925) считает, 
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что заболевание начинается в сре 

Дне 
в возрасте около 18 лет (от 2 до тт 
Среди наших больных заболевание г’ 
разу не начиналось после 30 лет. ы 

Заболевают главным образом жен. 
Щины. 

Этиологической причиной чаще 
всего является базофильная аденома 
передней доли гипофиза, обычно мик. 
роскопической величины (Кушинг 
1932; Крейг, 1934; Хейнбеккер, 1944) 
Нередко встречаются и макроаденомы 
как причина возникновения симпто- 
мов (Саласса и сотр., 1959). Опухоль 
гипофиза возникает нередко после 
адреналэктомии и обладает высоким 
содержанием АКТГ (Монтгомери, 
1959). При отсутствии аденомы боль- 
шей частью отмечается базофильная 
гиперплазия передней доли гипофиза. 
Считается весьма характерным увели- 
чение количества базофильного гиа- 
линового вещества, открытого Круком 
(1935) в аденогипофизе. В литературе 
имеются указания на возникновение 
гипофизарного базофилизма в связи с 
хромофобной (Кушинг, 1932; Фаллер 
и сотр., 1936) и ацидофильной аденомой 
(Хорнек, 1935). В случае Серебренни- 
ковой (1950) болезнь Кушинга возникла 
на почве холестеатомы дна третьего желудочка. В части случаев нельзя 
найти никаких изменений ни со стороны гипофиза, ни где-либо в других 
местах (Бауэр, 1930; Халл и сотр., 1939; Дорфман и сотр., 1940). Было отме- 
чено и раковое поражение аденогипофиза в связи с гипофизарным базофи- 
лизмом (Кохен и сотр., 1936; Форбс, 1947). 

При гипофизарном базофилизме решающим моментом является гипер- 
функция АКТГ, влекущая за собой усиленную продукцию стероидов коры 
надпочечников. Наиболее характерные симптомы заболевания определяются 
именно этим. Не подлежит сомнению, что секреция 17-кетостероидов и глЮ- 
кокортикоидов находится под управлением АКТГ. В отношении минерал9- 
кортикоидов в настоящее время еще ведется дискуссия. В литературе время 
от времени встает вопрос о возможности существования трех видов АКТГ, 
‚соответственно трем различным кортикоидным функциям. . 

Усиленная секреция глюкокортикоидов вызывает повышенный глюко- 
неогенез. В результате этого организм использует белок для усиленного обра- 
зования углеводов, откуда он только может. Изъятие белка из подкожио" 
соединительной ткани влечет за собой утончение и ранимость кожи с появле- 
нием атрофических полосок пурпурного цвета, шириной нередко В 2 см 
(рис. 88—90 и 91—93). Использование белка из материала костей сам 
ется главной причиной возникновения остеопороза. Существование такого 
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Рис. $8. Развитие болезни Кушинга 





Рис. 89. Пациентка с развитой болезнью Кушинга, 
видимая на рис. 88 





Рис. 90. Больная, страдающая болезнью 
Кушинга 





Рис. 91. Женщина, страдающая болезнью 
Кушинга 





Рис. 93. Базофильная аденома больной, изображенной 
на рис. 92 





ждающие существование такого механиз 
Лендваи (1936), где ему удазюсь-выввать зн 
при болезни Кушинга введением препарат 


продукция глюкокортикоидов (-оксистероидов) является основной при- 
чиной часто наблюдающихся гипергликемий и гликозурий и резистент- 
ности к инсулину при болезни Кушинга (Лонг и сотр., 1940; Греттен и 
сотр. 1940; Ингле, 1941). При этом, может быть, играет роль’еще усилен- 
ная продукция диабетогенного фактора в передней доле гипофиза (рис. 95). 

Ожирение по типу Кушинга (или гипофизарному типу) тоже является 
следствием отчасти усиленной секреции П-оксистероидов (Кеплер и сотр., 
1948), отчасти влияния гормона передней доли гипофиза, оказывающего 
анаболическое воздействие на жировой обмен. 

Усиленная продукция 11-оксистероидов через инволюцию лимфоидной 
ткани вызывает увеличение количества иммунглобулинов, что со временем 
приводит к истощению этого аппарата. Этим объясняется повышенная чув- 
ствительность страдающих болезнью Кушинга к инфекциям (главным образом 
к туберкулезу) (Уайт и сотр., 1944; Люис и сотр., 1949). 

Усиленная выработка андрогенного характера 17-кетостероидов объяс- 
няет возникновение одного из характернейших признаков женского базо- 
филизма — вирилизма. Этот симптом составляется из двух отдельных при- 
знаков: из гирсутизма и аменорреи. Гирсутизм возникает всегда в результате 
гиперфункции коры надпочечников, точнее, ее ретикулярной зоны. Аменоррея 
связана с двумя явлениями: № преобладанием андрогенов, подавляющих 
эстрогенное влияние и 2. усиленным образованием фолликулостимулирую- 
щего гормона в аденогипофизе. Последнее может привести к возникновению 
аменорреи двумя путями. Вначале из-за усиленной продукции фолликуло- 
стимулирующего гормона цикл останавливается в пролиферативной стадии 
И менструация не наступает. Вэто время обнаруживается усиленная секреция 
фолликулостимулирующего гормона, и в этой стадии может наступить бере- 
менность. 

Позже, когда гиперпродукция сменяется истощением, аменоррея связана 
с прекращением выработки фолликулостимулирующего гормона. Исчезно- 
вение либидо извещает нас о наступлении этого периода. Ранняя импотенция 
мужчин возникает по по обном механизму. г: 

у А находится в связи с У продук- 
цией минералокортикоидов (МэкКерри и сотр., 1937; ндерсон и сора 
1938; Торн и сотр., 1938; Албрайт и сотр., 1941; м и вы ых 
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‹ р к ного введения кальция наблю- 
всасыванием из кишечника; после внутривен 1936; Перлофф и сот 
дается его задержка в организме (Фрейберг и сотр., ; Перлоф В 
1943). 
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Физикальное обследование. Классическую форму болезни Кушинга, та > 

ак и большинство гипофизарных заболеваний, легко диагностировать 

| вого взгляда. Круглое лицо не только своей формой, но и «п леторическии, 
о цветом и ростом усов и бороды является очень характерных 
— наряду с особым гипофизарным типом и = и наличием широких 
атрофических, пурпурного цвета полосок — для олезни Кушинга. По край. 
ней мере, поставить диагноз синдрома Куишнга большей частью не представ. 
ляет трудностей. Труднее определить, о чем идет речь: о болезни или о сиу. 
дроме Кушинга. 

Разберем более подробно данные осмотра. Ожирение больного, которое 
может быть умеренным, но может быть выраженным, 50-процентным и даже 
больше. При умеренной степени ожирения выявляется характерное распо- 
ложение подкожной жировой подушки. Жировая подушка располагается 
главным образом на лице, шее, над седьмым шейным позвонком, на туловище, 
в верхней части живота, выше пупка. Такой тип ожирения называется опоя. 
сывающим (в английской литературе «ее оБезНу»). Название не совсех 
удачное: во всяком случае этот пояс располагается несколько высоко. Отло- 
жение жира не распространяется на конечности, поясничную и ягодичную 
область. Ожирение в некоторых случаях является мнимым, т. к. отвислый 
изза разрыхленности подкожной соединительной ткани живот создает 
впечатление ожирения. Глаза еле видны на ожиревшем лице. Иногда встре- 
чается умеренный экзофтальм (Луфт, 1944). 

Часто наблюдаемая т. н. горбатая спина объясняется, с одной стороны, 
кифозом на почве разрушения позвонков остеопорозом и, с другой стороны, 


жировым. горбом над седьмым шейным позвонком; последний усиливает 
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волосы не так грубы. Конечно, имеются исключения из этого правила. 
Гирсутизм характеризуется не только тем, что волосы растут в местах, 
необычных для женщин, но и тем, что они выпадают в тех же местах, как и 
у мужчин. Облысение происходит тоже по мужскому типу; волосы выпадают 
увисков, лба и на макушке. Волосы у мужчин либо пе подвергаются никаким — 
изменениям, либо незначительно редеют. Гипертрофируются сальные железы, 
вследствие чего поры закупориваются и возникают акнэ и пиодермия. 
Характерный запах при болезни Кушинга объясняется именно этим. 
Нередко наблюдаются телеангиэктазии, на что обратил внимание Кушинг 
(1933). В литературе указан случай 25-летней женщины, страдавшей 
ревматоидным артритом, которую продолжительное время лечили АКТГ. 
У этой больной по ходу лечения возник синдром Кушинга и одновременно 
с этим можно было наблюдать образование телеангиэктазий и звездчатых 
ангиом, которые исчезли после прекращения лечения АКТГ и вновь появи- 
лись после возобновления лечения (Солем, 1952). Со времени широкого 
распространения лечения препаратами глюкокортикоидов, мы все чаще встре- 
чаемся с «ятрогенными формами болезни Кушинга» различной степени 
тяжести (Астапенко, 1959; Дюбоа, 1960; Набарро, 1960; Нордин, 1960). 

Границы сердца`увеличены обычно влево. Часто выслушивается систоли- 
ческий шум над аортой и акцент Второго тона соответственно гипертонии. 
Гипертония является выраженной и характеризуется тем; что-диастолическое 
давление начинает повышаться уже тогда, когда систолическое давление 
еще нормально (гипертония на почве повышенного периферического сопро- 
тивления). Над легкими часто отмечаются признаки катарра верхних дыха- 
тельных путей. Больные болезнью Кушинга подвержены инфекциям верхних 
дыхательных путей по двум причинам: вследствие затрудненной подвиж- 
ности грудной клетки и истощения иммунобиологических защитных меха- 
НИЗМОВ. 

На рентгеновском снимке черепа кроме остеопороза обычно ничего осо- 
бенного не наблюдается. Турецкое седло не изменено. Базофильные микро- 
аденомы не оставляют никаких следов на турецком седле. В виде исключения 
в литературе имеются указания на увеличение седла (Луфт, 1944; Харкстал, 
1953). Увеличение турецкого седла в случаях базофильных аденокарцином 
является естественным. Вопрос заключается в том, не являлись ли случаи 
болезни Кушинга с увеличением седла на самом деле синдромами Морганьи. 
Очертания позвонков хорошо видны. Обызвествление позвонков часто явля- 
ется причиной сдавления их. Нередко наблюдаются т. н. «рыбьи позвонки» 
с широкими межпозвоночными хрящевыми дисками. Встречаются спонтан- 
ные переломы конечностей и ребер (Сассмен и сотр., 1942). Иногда выявля- 
ется тяжелый остеопороз костей таза. :. 

На электрокардиограмме рано обнаруживаются тяжелые расстройства 
реполяризации (Винклер и Юлес, 1955). Картина иногда напоминает инфаркт 
передней стенки левого желудочка. Эти изменения обычно развиваются 
незаметно, не причиняют жалоб и могут также незаметно развиваться 
обратно без применения сердечной терапии. Но может случиться, что эти 
изменения сопровождаются ангинозными болями и повторяют инфаркт 
миокарда (рис. 94). В образовании а менений, 
кроме гипертонической миодегенерации (Лауренс и ос 
и сотр., 1936; Пейдою и сотр., 1941; Албрайт и сотр., 941; Луфт и сотр.), 
играет роль и гипокалемия (Винклер и Юлес, 1955). 
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Температура тела больных нормальна, но конечности могут быль а 
ными из-за акроцианоза. 5 
Сексуальная функция у этих больных в начале заболевания но * 
Базофильная гиперфункция влечет за собой усиленную секрецию пы 
——___ кулостимулирующего гормона. При этом усиливается либидо и беременное 
может наступить, несмотря на различные нарушения менструального цих» 
(большей частью рароменоррея). По-нашим_ наблюдениям, в этой стадии 


По" та 
часто имеются бели (признак гиперэстринизма). Эта ‘стадия сменяется | 


обоих полов исчезновением полового интереса и импотенцией у Мужчин 

Способность понимать и запоминать в начале заболевания не нарушена. 
Позже отмечаются умственная утомляемость и ухудшение памяти. Для 
психики больных болыше всего характерно депрессивное настроение, свя 
занное, с одной стороны, с деформирующим характером болезни и, с другой 
с болями, вызванными остеопорозом. Склонность к самоубийству была отуе. 
чена уже Эйзенхардтом и сотрудниками (1939). 





Рис. 94. Электрокардиограмма больного вторичной формой болезни Кушинга (см. рис. 97) 


Лабораторные данные. В моче часто обнаруживается белок отчасти на 
почве нефросклероза, связанного с усиленным образованием минералокорти- 
коидов, отчасти вследствие застойных изменений в почках. В случаях, ослож- 
ненных сахарным диабетом, встречается выраженная и упорная гликозурия. 
Выделение креатинина уменьшается (Албрайт и сотр., 1941). Понижается 
секреция натрия (Андерсон и сотр., 1938; Уилсон и сотр., 1940) и усиливается 
выделение калия (Андерсон и сотр., 1938). В отношении секреции фосфора 
данные литературы расходятся (Лешер и сотр., 1935; Бауэр и сотр., 1941). 
Кальций выделяется, как в норме, но иногда выделение его может быть 
усиленным. 

Уровень сахара крови и кривые нагрузки декстрозой обычно нормалР 
ны, но в части случаев, соответственно сахарному диабету, повышается 
уровень сахара крови натощак и сахарная кривая носит диабетический ой 
диабетоидный характер (Кушинг, 1932; Крейг и сотр., 1934; Притчаро, 
1934; Лауренс и сотр., 1935; Лешер и сотр., 1935; Воль и сотр., 1935; Райт, 
1935; Фрейберг и сотр., 1936; Андерсон и сотр., 1938; Крук и сотр., т 
Дорфман и сотр., 1940; Албрайт и сотр., 1941; Лоцнер и сотр., 1941; Рако@? 
и сотр., 1941; ван Бухем, 1941). Нередко наблюдаются уплощенные, ия 
ненные сахарные кривые, связанные с усиленной выработкой диабетоге 
ного фактора и глюкокортикоидов, с одновременным усилением образования 
панкреатогенного «гормона» (Холло, Юлес, Эрдец, 1954). Больные про 
ляют резистентность к инсулину (Фрейзер и сотр., 1941). 
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В результате усиленного образования минералокортикоидов нарушается 
обмен электролитов, что характеризует уже далеко зашедшие, тяжелые 
случаи заболевания. Сущность этого нарушения сводится к гипернатремии 
и гиперхлоремии в результате задержки натрия и хлора и гипокалемии на 
почве потери калия (МэкКарри и сотр., 1937; Андерсон и сотр., 1938; Мара- 
нон, 1939; Уилсон и сотр., 1940; Луфт, 1944; Клакстон и сотр., 1945). Уро- 
вень кальция и фосфора сыворотки может быть нормальным или понижен- 
ным (Кеплер, 1933; Крейг и сотр., 1934; Лауренс и сотр., 1935; Воль и сотр., 
1935; Райт, 1935; Фрейберг и сотр., 1936; МэкКарри и сотр., 1937; Уилсон 
и сотр., #940; Ракофф и сотр., 1941; ван Бухем, 1941). Концентрация фосфора 
плазмы равнялась 3,1 мг% в случае_Арнера и сотрудников, где было при- 
менено лечение гипофиза электрокоагуляцией. Содержание фосфатазы в 


сыворотке может быть нормальным или повышенным в зависимости эт ОИ 


ности заболевания (Кеплер, 1933; Воль и сотр., 1935; Дорфман и сотр., 1940; 
Ракофф и сотр, 1941; Дикине и сотр., 1944; Луфт, 1944; Уайтлоу, 1944). 

Основной обмен, как правило, не нарушается. В стадии прогрессивного 
ожирения показатель основного обмена обычно повышен. Усиливается спе- 
цифически-динамическое действие белков (Кушинг, 1932; Лендваи, 1936). 

Часто наблюдается полицитемия, по всей вероятности, на почве усиления 
эритропоэтической активности передней доли (Кушинг, 1933; Харкстал, 
1953). В части случаев отмечается небольшой лейкоцитоз. Усиленное образо- 
вание гликокортикоидов причиняет лимфопению, эозинопению и относитель- 
ный нейтрофильный лейкоцитоз. Абсолютное число эозинофилов не достигает 
150 в ммз (де ля Бальц и сотр., 1946). 

Исследование гормонального зеркала показывает, что наиболее характер- 
ными признаками являются: усиленное выделение 17-кетостероидов (Крук 
и сотр., 1939; Дорфман и сотр., 1940; МэкКюллаг и сотр., 1940; Фрейзер 
и сотр., 1941; Рейфенштейн и сотр., 1945; Веннинг и сотр., 1947; Эскамилла, 
1949) и 11-оксистероидов (Андерсон и сотр., 1937; 1938; Тальбо и сотр., 
1947; Доугедей и сотр., 1948; Эскамилла, 1949). Усиленное образование 
17-кетостероидов и 11-оксистероидов андрогенного действия является послед- 
ствием повышенной секреции АКТГ. Данные литературы сходятся в том, 
что содержание адренокортикотропного гормона повышено как в крови, 
так и в моче (Хорнек, 1935; Бауэр, 1936; Дэжорс, 1936; Якоби и сотр., 1939; 
Ракофф и сотр., 1941). Выделение фолликулостимулирующего гормона 
обычно понижено по сравнению с нормой (Кушинг, 1933; Краус, 1933; 
Райт, 1935; Лауренс и сотр., 1935; Хансен, 1936; Керер, 1938; Крук и сотр., 
1939; Эйзенхарот и сотр., 1939; два сообщения от Гёкке, 1940; Албрайт 
и сотр., 1941; Ракофф и сотр., 1941 ;Луфт, 1944; Эскамилла, 1949). То же самое 
касается секреции эстрогенов (Лендваи, 1936; Крук и сотр., а Дорфман 
и сотр., 1940; Гёкке, 1940; Луфт, 1944; Клакстон и сотр-, 1945). Но вместе с 
тем следует учесть, что как раз в начале болезни может усиливаться секре- 
ция фолликулостимулирующего гормона с одновременным увеличением его 
количества в моче. В это время, при исследовании влагалищного мазка, 
всегда имеются признаки усиленного эстрогенного действия, что Петя 
хорошим диагностическим признаком особенно в случае а моче 
обычно не содержится и гормон, но может быть даже в 
повы оллип . = 

оао В биопсии зависят от той стадии я 
при которой биопсия была сделана. Картина эндометрия в начале заболе- 
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Рис. 95. Схематическое изображение патомеханизма при болезни Кушинга 


1. Базофильная аденома по своему характеру является микроаденомой, итак не вызывает никаких изме- 
нений в турецком седле. — 2. Усиленно вырабатываются опухолью все гормоны, продукция которых 
связана с деятельностью базофильных клеток, т. е. АКТГ, фолликулостимулирующий и тиреотропный 
гормоны. — 3. Большинство признаков связано с усиленной секрецией АКТГ. Под влиянием усиленного 
образованя АКТГ кора надпочечников начинает усиленно вырабатывать глюкокортикоиды. Это влечет 
за собой усиление процессов гликонеогенеза, т. е. катаболизма белков. Усиленная секреция 11-оксисте- 
роидов, остеопороз, широкие атрофические полоски и диабетоидная сахарная кривая отражают этот 
процесс. Усиленный липоанаболизм и гипоталамическая полифагия лежат в основе характерного ожи- 
рения. Инволюция лимфоидной ткани вызывает лимфопению и повышение, потом понижение количества 
иммунных глобулинов. Эозинопения и лейкоцитоз тоже связаны с усиленным выделением глюкокорти- 
коидов. — 4. Усиленная продукция минералокортикоидов объяспяет гипертонию, гипернатремию И 
гипокалемию. Изменения на ЭКГ отчасти отражают последнюю. — 5. Анаболическое действие 17-кето- 
стероидов до некоторой степени противодействует катаболическому действию глюкокортикоидов В 


отношении белкового обмена, но полностью выра; 
внять его при классической шинга 
не в состоянии. Андрогенные сое. р ь Е НЫ 


динения вызывают вирилизацию у женщин. Они обна тся В 

е к руживаю! 

увеличенном количестве в моче. — 6. Перевес фолликулостимулирующего гормона вызывает гипер- 
гормональную аменоррею в ранней стадии болезни 
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Рис. 96. Ювенильная форма болезни Кушинга 
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вания может»быть нормальной или гиперплазированной. Такая картина 
скоро сменяется гипоплазией слизистой оболочки. Биопсия яичка дает либо 
нормальные данные, либо выявляет позже атрофию семенных канальцев с 
недостаточностью процессов сперматогенеза. При исследовании семенной 
жидкости, соответственно этому, обнаруживается олигозооспермия. 

Консилиум специалистов. Консилиум офтальмолога требуется прежде 
всего для-установления изменений глазного дна, ‘связанных с гипертонией. 
Уже рано выявляются кровоизлияния и выпоты со стороны глазного дна. 
Редко, при наличии большой опухоли, офтальмолог может еть отек 
соска и выпадение поля зрения. Неврологический консилиум требуется у, 
что в части случаев причина кроется вне турецкого седла. Редко встречаю — 
щиеся интраселлярные опухоли рано или поздно могут вызывать невро- 
логические симптомы. Оценка психического состояния больных, склонность 
к самоубийству и психозы, нередко требующие лечения в закрытых отделе- 
ниях, дают достаточное обоснование для психиатрического исследования 
больных. По поводу аменорреи больные рано обращаются к гинекологу, 
порой раньше, чем к эндокринологу. Гинеколог решает диагностическую 
задачу в случае подозрения на арренобластому. Он проводит биоптические 
исследования. Урологическое исследование является необходимым, т. К. 
всегда надо стремиться дифференцировать болезнь Кушинга от синдрома 
Кушинга. © целью диагностики опухоли коры надпочечников всегда сле- 
дует проводить пиэлографию (внутривенную или ретроградную) и перире- 
нальную инсуффляцию. Естественно, что имеются и противопоказания при 
проведении этих исследований. 


Дифференциальная диагностика болезни 
Кушинга 


Наиболее трудной задачей является проведение дифференциальной диаг- 
ностики в рамках собственной гормональной системы (системы АКТГ-кор- 
тикостероидов): необходимо уметь отличать гипофизарный базофилизм от 
кортикогенитального синдрома и от синдрома Морганьи. Кроме этого, следует 
еще отличать его от маскулинизирующих опухолей яичника и рака вилоч- 
ковой железы. В литературе имеется некоторое недоразумение в том отно- 
шении, что часть авторов путает болезнь Кушинга (гипофизарный базо- 
филизм) с синдромом Кушинга, стараясь четко отграничить синдром Кушин- 
га от адреногенитального или кортикогенитального синдрома. По нашему 
мнению, главное отличие между этими формами заключается в том, что 
в то время как при болезни Кушинга в центре клинической картины 
стоит гиперфункция АКТГ-глюкокортикоидной системы, т. е. №-антиана- 
болическое действие 11-оксистероидов (гормон «5» = зибаг Вогтоп = сахар- 
ный гормон), при адреногенитальном синдроме на переднии план клини- 
ческой картины выступает гиперстеническая реакция системы АКТГ- 
андрогенных 17-кетостероидов, т. е. их №-анаболическое и вирилизую- 
щее влияние. Мы настаиваем на необходимости провести дифференци- 
альную диагностику между болезнью и синдромом Кушинга. Ювенильную 
форму болезни Кушинга следует отличать прежде всего от преждевремен- 
ного полового созревания, главным образом от его гипоталамических форм 
(шишковидное тело?). Опознавание предпубертатного базофилизма и отли- 
чие его как стертой формы имеет значение главным образом в отношении 
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конституции. Среди заболеваний неэндокринного ха 
тера следует вспоминать о нефросклерозе ту и ви: мы 

Т. н. «5)-форма кортикогенитального синдрома (синдром Кушинга: и 
мон «5», перевес сахарного гормона, иными словами, связан с гиперпро. 
дукцией глюкокортикоидов) внешне почти ничем не отличается от болез, 
ни Кушинга. Имеются, однако, некоторые более тонкие признаки, поз. 
воляющие поставить отличительный диагноз с большой’ долей рероятное 
ти уже при простом осмотре этих двух заболеваний, связанных с Разными 
уровнями эндокринной иерархии“ Одним из этих признаков является 
гирсутизм. Гиреутизм при гипофизарном базофилизме никогда не бывает 

„столь выраженным, как при синдроме Кушинга, вне зависимости от типа 
«$» или «№. Выраженный гирсутизм отражает преобладание андрогенных 
стероидов (М-форма кортикогенитального синдрома получила название от 
М-анаболического действия 17-кетостероидов, поэтому их называют еще 
М-гормонами). Вторым отличительным признаком является величина кли- 
тора: резкое увеличение клитора, наподобие полового члена, говорит в 
пользу опухоли коры надпочечников. Третье отличие связано с отдельными 
фракциями 17-кетостероидов. Нейтральная фракция 17-кетостероидов раз- 
деляется с помощью реактива Жирара на две фракции: одна содержит 
кетоны, другая не содержит их. Кетоновая фракция дальше расщепляется 
с помощью дигитонина на альфа- и бета-фракции. Ненасыщенная бета- 
фракция составляет в норме всего 5—10 % нейтральных 17-кетостеро- 
идов. Сдвиг процентного соотношения в сторону увеличения встречается 
только при гиперфункционирующей опухоли (раке) коры надпочечников. 
Усиленное выделение фолликулостимулирующего гормона с мочой говорит 
в пользу диагноза гипофизарного базофилизма. Так как повышенная секреция 
АКТГ влечет за собой гипертрофию коркового слоя надпочечников, то, по 
нашему мнению, данное заболевание является идентичным с болезнью 
Кушинга. Гиперплазия коры надпочечников, значит, болезнь Кушинга, 
отличается от злокачественных или доброкачественных опухолей коры 
надпочечников и по данным различных проб с помощью АКТГ и кортизона. 
В случае гиперпродукции АКТГ, т.е. гиперплазии коры надпочечников, 
понижается секреция кетостероидов под влиянием кортизона или предни- 
зона. В то время как АКТГ почти не оказывает никакого влияния на функ- 
ции надпочечников при их опухолях (синдром Кушинга), при гиперплазии 
же коры надпочечников АКТГ повышает уровень кетостероидов и корти- 
коидов как в крови, так и в моче (см. главу о коре надпочечников). 

Отличие чистых №М-форм кортикогенитального синдрома от болезни 
Кушинга обычно не представляет трудностей. При этих формах ожирение, 
атрофические полоски и остеопороз не наблюдаются. Такая форма у мужчин 
встречается редко. У женщин на первом месте стоят грубо выраженный 
гирсутизм, увеличенный клитор и аменоррея. При этой форме сахарный 
диабет никогда не осложняет основного заболевания. Возраст по окостене- 
нию у молодых опережает настоящий возраст. 

Проводить дифференциальный диагноз в отношении синдрома Морганьй 
не всегда является легкой задачей. Синдром Морганьи встречается чаще 
всего в возрасте 40—50 лет. Наблюдается гиперостоз лобной кости и утолще- 
ние костей черепа. Остеопороз не встречается. Атрофические полоски никогда 
не наблюдаются. Ожирение происходит главным образом по церебральному 
типу. Среди жалоб основное место занимают нестерпимые головные боли. 
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Ювениальная форма болезни Кушинга встречается редко. От различных 
форм преждевременного полового созревания отличается типом ожирения, 
напоминающим плеторический тип ожирения, наблюдаемый у взрослых, 
наличием атрофических полосок и пышного волосяного покрова. В случае 
преждевременного полового созревания без наличия болезни Кушинга 
можно выявить опухоль гипоталамуса, гидроцефалию или опухоль шишко- 
видного тела с симптомами сдавления мозга. 

Предпубертатный базофилизм отличается от базофилизма взрослых 
временем возникновения, степенью выраженности признаков, неполностью 
симптомокомплекса и обратным развитием симптомов. 

При арренобластоме на передний план клинической картины выступает 
вирилизация. Атрофические полоски, остеопороз, характерное ожирение не 
наблюдаются, сахарные кривые отражают норму, выделение 17-кетосте- 
роидов нормальное, кровяное давление не повышается и нет акнэ. Отмечается 
грубый гирсутизм и аменоррея. Увеличивается клитор; у молодых иногда 
наблюдается преждевременное половое созревание. Выявление овариальной 
опухоли решает диагноз. 

Синдром Кушинга на почве рака вилочковой железы встречается чрезвы- 
чайно редко (Лейтон и сотр., 1931). Подозрение возникает, если в случае 
вирилизма на рентгене обнаруживается опухоль средостения. При отри- 
цательных результатах не следует сразу отказаться от диагноза рака вилоч- 
ковой железы, ибо известно, что опухоль очень рано, еще до обнаружения 
ее на рентгене, может дать метастазы. 

Так же как существует акромегалоидная конституция, существует и 
«кушингоидная конституцил». 


Вторичная болезнь Кушинга 


Образование базофильной аденомы фигурирует чаще всего в качестве 
причины базофильной гиперфункции при болезни Кушинга. Однако забы- 
вается, что следовало бы выяснить причину возникновения базофильной 
аденомы. Сущность патомеханизма открывается, если соответствующее 
патологоанатомическое изменение, в данном случае базофильная гиперпла- 
зия или аденома, оцениваются не как причина, а как следствие. 

Беременность. В, случае, отмеченном Кохеном (1937), базофилизм в тяже- 
лой форме присоединился к беременности, сопровождающейся непрерыв- 
ными рвотами. После спонтанного аборта заболевание обнаружило обратное 
развитие. Е р г 

Удаление периферической эндокринной железы, находящейся под 6а30- 
фильным контролем. У наших больных болезнь Кушинга возникла в 
трех случаях (рис. 97, 98) после субтотального и же- 
лезы по поводу гипертиреоза (Юлес и Холло, 1955; Юлес, Е и 

В подтверждение правильности этого приводим а м 
века, у которого болезнь Кушинга возникла после субтотал уд 
щитовидной железы. Речь идет о вторичной болезни Кушинга. 


й а до поступления в клинику он 

М. Й. — мужчина З1 года, отец 6 детей. За два год ут з 

внезапно резко похудел. Был установлен диагноз тибе и А сие и оте 

ь й бав: } та 

ты й стал постепенно при пол. 

тора р а к а е 14 кг под влиянием лечения препаратами щитовидной 

железы. Кожа сухая они настолько отвердели, что это мешает ему сжимать руки в 
‚ 


413 





Рис. 97. Развитие вторичной болезни Кушинга 


кулаки. В мышцах он чувствует скованность. В последнее время наблюдается быстрая 
утомляемость, сонливость, понижение потенции. Больной отметил образование фиоле- 
товых полосок на животе. 

Данные физикального обследования: рост 172 см, вес 92 кг. Ожирение по гипофи- 
зарному типу. Кожа сухая, на спине видно множество акнэ и диффузный фолликулярный 
гиперкератоз, на коже живота видны фиолетовые полоски. Границы сердца увеличены 
влево на один палец. Акцент второго тона на аорте. Кровяное давление 150/105 мм ртут 
ного столба. р 

Прочие данные. Просвечивание грудной клетки: сердце увеличено влево на один 
палец. Электрокардиограмма: отклонения электрической оси не наблюдается. Ти 10 
изоэлектрической линии, Т, двуфазный и Т, уплощенный. Основной обмен (по Книп- 
пингу): —12%, специфически-динамическое действие отсутствует (—18%). Выделение 
17-кетостероидов: 20,6 мг/24 ч. Турецкое седло: слегка расширенное, деструктивные 
изменения не обнаруживаются. Сахарная кривая (50 г декстрозы через рот): 85—142— 
210—181 мг%. За это время отмечается гликозурия. Уровень холестерина сыворотки: 
281 мг%. Нормальное глазное дно, нормальное поле зрения. сх 

При разборе вышеизложенных данных можно сказать, что они расходятся В У 
направлениях. Сухость кожи, понижение основного обмена и повышенный уровен» 
холестерина крови указывают на гипотиреоз. Повышение кровяного давления, о 
диастолического, расстройство потенции, характерное ожирение, атрофические полоски, 
акнэ, усиленная секреция 17-кетостероидов и диабетоидная сахарная кривая ОО 
в пользу базофильной гиперфункции аденогипофиза. На основании этих данных би 
поставлен диагноз тиреопривного гипотиреоза и вторичной болезни Кушинга и 9 


и ‚рации 
проведено следующее лечение: ежедневно по 0,6 г препарата тиреоидеи (после ние 
он принимал большие дозы) и помимо этого проводилось рентгеновское облу 
гипофиза (2000 р). 


: 16,5, 
та результате лечения выделение 17-кетостероидов постепенно ии к 
\› 9,9 мг (24 часа). Кровяное давление снизилось с 150/105 мм до 135/80 мм рт) 
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Рис. 98. Базофильная аденома в гипофизе женщины, страдающей вторичной 
(Пациентка, видимая 


болезнью Кушинга. 
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Рис. 99. Аневризма на основании мозга, 


подражаю 


щая опухоль гипофиза 


на рис. 97) 
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ного столба. Больной потерял в весе 3 кг за три недели. Сухость кожи 6 
мог сгибать пальцы. Основной обмен повысился до = 1%. Больной вып 1са 
в хорошем состоянии и продолжал принимать дома по 0,5 г препарата т 

Контроль через 5 месяцев: больной потерял в весе еще 6 кг. Все еще 0 
рение типа Кушинга, но атрофические полоски менее заметны и полностью ис 
Основной обмен равен —6% и специфически-динамическое действие равняется 
Выделение 17-кетостероидов за сутки равнялось 20,5 мг. Сахарная кривая норма. 
валась. Кровяное давление: 140/90. Принимая во внимание хорошее состояние больного, 
было предложено продолжение лечения препаратами щитовидной железы. . 

Эпикриз. После субтотального удаления щитовидной железы у больного возникла: а 

микседема. В результате этого усиливалась продукция тиреотропного гормона и одно- 
временно с этим неспецифически усиливалась продукция и АКТГ и гонадотропного гор- г 
мона. Преобладание гиперфункции АКТГ привело к возникновению клинической кар- 
тины, где имелись все признаки болезни Кушинга. Лечение препаратами щитовидной 
железы оказалось неэффективным, т. к. болезнь Кушинга возникла во время этого лечения. 
Под влиянием рентгеновского облучения гипофиза все признаки болезни Кушинга под- 
верглись обратному развитию. Обращаем внимание на увеличение размеров турецкого 
седла как на интересный факт. Слегка увеличенное седло нередко встречается у женщин 
после климактерического периода. В нашем случае можно предполагать, что увеличение 
размеров седла связано с подобным механизмом, т. е. базофильной гиперплазией гипофиза. 
Этот случай вторичной болезни Кушинга является «повторением» классического опыта 
Роговича (1888/89), где он доказал увеличение гипофиза подопытных животных после 
удаления щитовидной железы. 

Кроме вышеизложенного случая, нами было обследовано несколько подобных ему 
случаев. О возникновении синдрома Кушинга после тиреодидэктомии сообщают Беван и 
сотрудники (1957). В их случае, однако, речь шла об опухоли коры надпочечников. 

Возникновение вторичной болезни Кушинга было отмечено нами при приобретенной 
форме синдрома Клинефелтера («псевдо-Клинефелтер»), где с большей вероятностью 
можно было предположить, что причиной возникновения болезни Кушинга являлся 
недостаток ингибина, находящегося под контролем базофильных клеток гипофиза 
(Юлес, 1959). 


2. Гиперфункция всей передней доли 
Синдром Морганьи— Морель—Стюарта 


Заболевание связано с гиперфункцией как эозинофильных, так и базо- 
фильных клеток аденогипофиза, вызванной в части случаев прекращением 
деятельности одной из периферических желез. Имеется основание предпола- 
гать, что возбуждение передней доли индуцируется со стороны гипоталамуса 
(Холло, Юлес, Эрдейи, 1954). | 

Заболевание ое ах описано в работе Морганьи (1762): Ре зе риз 
её сацзв тогбогит. В своей книге он приводит случай сорокалетней 
больной, у которой в этом возрасте выросла борода; ее о 
походить на мужчину, ожирела, и на вскрытии можно было обнаружит 
утолщение внутренней поверхности лобной кости. Кроме ожирения, я 
тизма и Пурегоз{0315 Фгоп{аМ$ имегпа, У большинства этих больных имею 
характерные жалобы и объективные изменения (физикального = ры 
ческого характера), указывающие на нарушение гормонального сочетания, 
т.е. речь идет на самом деле о наличии синдрома, а не о случайном совпадении 
отдельных симптомов. Название синдрома Морганьи было дано Хеншеном 
(1938). Стюартом (1928/29) и Морелем (1930, 1937) был ‚имей а 
мокомплекс, где кроме вышеизложенных признаков имелись еще псих 
ческие и неврологические признаки. 

Этот и. как в. встречающееся ееы т. Л р р 
Тературе очень мало места. В сообщениях Шомодьи и Бак ( ), Лехоцки 
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и Орбан (1938), Корпаиици (1939 
Боршош-Нахтнебель (1939) опуб ) и 
ваны случаи заболевания в аа 
За последние годы нами были и 
до чаще диагностированы случаи вт 
левания, чем можно было бы ожидать 
принимая во внимание литературные 
данные (Холло и сотр., 1954; Юде 
и сотр., 1955, 1957). Нами были собра- 
ны 35 случаев заболевания. С тех по 
число наших случаев превышает 50, 
Из 35 больных 12 были моложе 40 
лет; из них 7 были в возрасте до 30 лет. 
Эти данные подтверждают, что не. 
смотря на более частую встречаемость 
во время климактерического периода, 
оно может наблюдаться и гораздо рань- 
ше, задолго до климакса. 
Заболевание у мужчин встречает- 
ся чрезвычайно редко и часто сопро- 
вождается гипоплазией яичка. 
Этиология и патогенез заболевания 
еще не раскрыты. 
Наибольшее распространение по- 
лучила эндокринная теория. Заболева- 
ние встречается главным образом у женщин в климактерическом периоде. 
У мужчин встречается очень редко. Отдельные признаки этого синдрома 
встречаются при других эндокринных заболеваниях. Трудно было найти 
общую основу для всех гормональных признаков, сопровождающих класси- 
ческий триас болезни, как диабетоидная сахарная кривая, сахарный диабет, 
гипо- или гипертиреоз и, далее, гипертония и полицитемия. Поэтому трудно 
было подвести общую эндокринную основу для объяснения всех симитомов. 
Большинство авторов, между прочим, связывает возникновение заболевания 

‚ с поражением гипоталамо-гипофизарной системы. Вартер и сотрудники 

` (1950, 1952) считают, что отклонение соотношения андрогенов/эстрогенов в 
сторону эстрогенов имеет решающее значение с точки зрения гиперостоти- 
ческого процесса. Морель высказывается тоже за значение гиперфолликули- 
низма с сопутствующим нарушением функции гипофиза, как за основной 
момент в патогенезе заболевания. 


Название сгаторай а те{аБойса (Кнайс и сотр., 1941) ничего не говорит 
в отношении этиологии. 

Хроническим лансинуситам в этиологии заболевания придают значение 
главным образом итальянские авторы (Бертолотти). Никотра считает, что 
речь идет о хронических, диффузных, с кальцификацией пахименингитах, 
начинающихся от околоносовых пазух. 

Наше мнение основывается на анализе классических и добавочных призна- 
ков. Классическое описание говорит о фронтальном гиперостозе. Мы ве 
можем согласиться с Хенщеном (1938), который утверждает, что при синдроме 
Морганьи гиперостоз располагается всегда фронтально. Кажется, правы т 
авторы, которые считают, что гиперостоз, будь он лобно-париетального или 





Рис. 100. Синдром Морганьи 
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Рис. 107а 


пролиферация эозииофильной аденомы в гипофизе больной, изображенной на рис. 100 














Рис. 101 


100 
ной на рис 
пролиферация 6) базофильной, в) хромофобной аденомы в гипофизе больной, изображен! \ 
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дрома Морганьи. Такое утверждение имеет еще и другие основания: 
чение размеров турецкого седла, экзостозы по внутренней повер 
седла и главным образом те опыты, где применением сырого экстр: 


и экстракта передней доли гипофиза, содержащего кетогенную фракцию, 


удалось в эксперименте на животных вызвать утолщение костей чере 
(Мортимер, 1937). Арон (1950) считает, что кетогенная фракция и сома- 


тотропный гормон, продуцируемый эозинофильными клетками, являются. 


идентичными веществами. 

Вторым основным признаком следует считать гирсутизм и третьим — ожи- 
рение, оба связанные с усилением продукции АКТГ, т. е. гиперфункцией 
базофильных клеток передней доли. Гипертония и полицитемия объясняются 
тоже базофильной гиперфункцией (Хайнал и сотр., 1953). Диабетоидная 
сахарная кривая объясняется как эозинофильной (соматотропной), так и 
базофильной (АКТГ, тиреотропной) гиперфункцией. 

По нашему пониманию, синдром Морганьи связан с таким типом гипер- 
функции передней доли, где усиленно работают и эозинофильные и базофиль- 
ные клетки, в противоположность только базофильной гиперфункции, наблю- 
даемой при болезни Кушинга, и только эозинофильной гиперфункции, встре- 
чаемой при акромегалии. 

Наше понимание, основанное на анализе клинических наблюдений, полу- 
чило подтверждение на вскрытии, где в аденогипофизе обнаруживались 
очаги аденоматозного разрастания эозинофильных клеток в одних местах 
и базофильных и хромофобных клеток в других местах. 

Морель (1930, 1937) обращает внимание на эозинофилию гипофиза, Риттер 
(1939), наоборот, находил выраженную базофилию гипофиза у больных 
синдромом Морганьи вместе с липоидозной гиперплазией коркового слоя 
надпочечников. Фаллович (1951) сообщает подобные данные. Хеншен (1936, 
1938) нашел, что в части случаев наблюдается пролиферация как эозино- 
фильных, так и базофильных клеток аденогипофиза. Но в этих случаях 
картина осложнялась климаксом, про который известно, что он сам по себе 
может вызвать подобные изменения, и поэтому этим данным нельзя прида- 
вать значения. 

Анамнез. Самой ранней жалобой больных являются головные боли. 
Голова болит чаще всего в области лба и затылка. Боли иногда сжимающие, 
опоясывающие, иногда ощущаются как сдавление макушки (как будто сжи- 
мает шапка). Боли обычно сильные, и больные нередко принимают болеутоля- 
ющие средства по нескольку раз в день. Надо отметить, что выраженность 
головных болей в большинстве случаев отнюдь не соответствует степени 
гиперостоза; невыраженные, только начинающиеся гиперостозы могут сопро- 
вождаться интенсивными головными болями, и в других случаях сталактито- 
образные отложения сопровождаются лишь умеренными болями («больные 
уже привыкли»). Это обстоятельство как бы доказывает, что хотя внутриче- 
репной процесс, ограничивающий пространство, играет роль в возникно- 
вении головных болей, все же не он является решающим фактором. Меха- 
низм возникновения головных болей еще не выяснен, но несомненно, что 
при этом играют роль несколько факторов. Таким образом, гипертония, 
Частые синуситы и в наших случаях сравнительно часто наблюдаемое 
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азного яблока могут принимать участие в в 
вении головных болей. Часто и рано в оессонницу, нерв- 
ность и раздражительность. Другая часть жал менением внеш. 
него облика (ожирение, гирсутизм). Быстрое и сильное ожирение может 
вызвать жалобы чисто психического характера, но не исключено, что ожи. 
рение вместе с гипертонией, причиняя рано сердечную недостаточность 
лежат в основе возникновения субъективных жалоб декомпенсации: одышки 
и сердцебиения. В более тяжелых случаях больные могут жаловаться на 
частые обмороки. Такая склонность к коллапсам, по всей вероятности, 
является центральной по своему происхождению (расстройство кровообра- 
щения вазомоторных центров?). На почве ожирения часто имеется интер- 
триго в естественных складках кожи и могут возникнуть различные кожные 
инфекции. У молодых женщин имеются различные расстройства менструа- 
ции. По нашим наблюдениям, женщины, страдающие синдромом Морганы, 
редко экалуются на приливы во время климакса. У этих больных мы нередко 
встречаемся с гипохондрическими жалобами («все болит») и плохим само- 
чувствием без всякого основания. Больные нередко обращаются к врачу по 
поводу чувства ползания мурашек на конечностях. 

Физикальное обследование. Первое, что бросается в глаза, это ожирение 
со своими эксцессивными размерами. Лицо менее круглое, чем при гипо- 
физарном ожирении, и вообще этот тип ожирения характеризуется вялостью 
кожи и подкожной жировой клетчатки. Это отражается и на лице: у боль- 
ных синдромом Морганьи жировая подушка лица располагается главным 
образом на подбородке, что создает впечатление вялого, свисающего раздво- 
енного подбородка в противоположность красному, полному, круглому лицу 
страдающих болезнью Кушинга. Ожирение распространяется и на конеч- 
ности, но руки и ноги являются обычно маленькими с невыраженной под- 
кожной жировой подушкой. Утолщение ног нередко объясняется отеком. 
Груди, как правило, большие, свисающие; живот отвислый в виде передника 
(церебральное или гипоталамическое ожирение). В естественных кожных 
складках видны мокнущая экзема, интертриго. Часто отмечается пиодермия. 
Мы обращаем внимание на важный симптом: атрофические полоски 
отсутствуют даже при очень выраженном ожирении. Исключения из 
этого правила не было ни в одном из 50 случаев. Старые, белые полоски оста- 
лись после перенесенной беременности. Чем может объясниться такое явле- 
ние? Гиперфункция системы АКТГ-кортизона должна была бы привести к 0б- 
разованию полосок. Но известно, что при синдроме Морганьи усиливается и 
функция соматотропного гормона, что своим белково-анаболическим вли- 
янием противодействует белково-катаболическому, усиливающему глюко- 
неогенез действию АКТГ. 


Наблюдается обычно умеренно выраженный гирсутизм. Главным образом 
отмечается рост усов и бороды. 

Нередко обнаруживается акроцианоз, не только на конечностях, но и на 
других «акрах», в том числе и на грудных железах и отвислом животе. Не- 
редко встречается тромбофлебит кожных вен на отвислом животе из-за за- 
трудненного кровообращения. На ногах часто имеются варикозные вены, тро- 
фические язвы, флебиты и лимфангоиты. 

При пальпации определяется вялость кожи. 

Границы сердца увеличены влево. Выслушиваются приглушенные тоны 
сердца. В связи с повышением кровяного давления второй тон аорты может 
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быть акцентуирован. Нижние границы легких опущены вследствие часто 
встречающейся эмфиземы; нередко выслушиваются сухие хрипы. Частые 
бронхиты объясняются плохой вентиляцией легких. Эти больные склонны 
к бронхопневмониям, что объясняется не только частыми бронхитами и 
эмфиземой, но и «вялостью» иммунобиологических защитных механизмов. 
«Вялость», может быть, и не научный термин, но хорошо отражает несовер- 
шенные реакции этих больных. Увеличение печени от сердечной недос- 
таточности трудно определяется из-за ожирения. 

Рентгеновский снимок черепа является очень важным с точки зрения 
диагноза. По внутренней поверхности лобной и иногда теменной кости видно 
узловатое, шероховатое утолщение кости, которое при описании получает 
различные названия: «капли свечки», «сталактитообразное утолщение», 
«географическая карта». Кроме этого, отмечается еще диффузное утолщение 
костей черепа; по внешнему затылочному возвышению заметно разрастание 
кости в виде шпор. Турецкое седло в части случаев расширяется равно- 
мерно и умеренно. Увеличение размеров седла — как подтверждают наши 
наблюдения — не прогредирует. Конечно, трудно сказать, как изменилось 
бы седло без лечения. Со стороны суставов часто обнаруживается картина 
деформирующего остеоартроза. 

На электрокардиограмме ничего характерного на отмечается. Нередко 
выявляются различные по степени выраженности нарушения реполяризации 
и деполяризации, связанные с гипертонией и склерозом венечных сосудов. 

Температура больных нормальная, иногда субнормальная. 

У молодых больных, несмотря на расстройство менструального цикла, 
не нарушается сексуальная функция. Больные могут легко забеременеть. 
Беременность ухудшает их состояние. Во время беременности прогре- 
дирует главным образом ожирение. 

Участие коры головного мозга и подкорковых частей в патогенезе под- 
тверждается неврологическими и психиатрическими симптомами при дан- 
ном синдроме. Более тяжелые психические изменения (навязчивые идеи, 
депрессия со склонностью к самоубийству) мы могли наблюдать только у 
двух наших больных, что объясняется частично тем, что такие больные 
редко попадают к терапевту. Изменение психики этих больных является 
характерным, хотя не во всех случаях патологическим; большинство их 
является волевыми людьми, умеющими реализовать свои планы и проявлять 
черты мужского характера. Несмотря на плохое самочувствие и головные 

боли, они активны и не беспомощны. Легко обижаются, очень раздра- 
жительны, недоверчивы. Депрессия является основной чертой их характера. 

Из лабораторных данных наиболее характерной следует считать высокую, 
Удлиненную сахарную кривую. В наших случаях мы нередко видели низкие, 
Удлиненные сахарные кривые. Низкие сахарные кривые рассматриваются, с 
точки зрения передней доли гипофиза, как проявление гипофункции. Суще- 
ствование панкреатотропного гормона — по Анзельмино и сотрудникам 
(1933) — еще не доказано. Гипертрофия островкового аппарата, наступающая 
под влиянием экстрактов гипофиза, может являться результатом компенси- 
рующего механизма или же чрезмерной компенсации в ответ на действие 
диабетогенного фактора. Каким бы ни был механизм, низкие сахарные кривые 
не исключают возможность гиперфункции передней доли. Секреция фолли- 
кулостимулирующего гормона нередко усиливается при климаксе этих боль- 
ных, но иногда наблюдается то же самое и у молодых больных (свыше 40 
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постепенное снижение выделения фолликулостимулирующего 
именно истощением функциональных способностей аденогипофиза, Данные 
определения основного обмена тоже меняются. В, стадии «активного» ОЖи- 
рения основной обмен чаще всего понижается и получаются отрицатель. 
ные цифры. В наших случаях данные определения основного обмена Коле. 
бались в пределах от —25% до --22%. Специфически-динамическое дейст. 
вие белков, как правило, остается нормальным. Картина крови обычно 
нормальная. 

Консилиум специалистов. Консилиум специалистов обычно не имеет 
диагностического значения. Наиболее важным следует считать консилиум 
нев ролога-психиатра. Несмотря но то, что заболевание является гипофизар- 
ным, все же первично оно имеет гипоталамическое происхождение. В лите- 
ратуре неоднократно отмечаются случаи возникновения несахарного диабета 
на почве синдрома Морганьи. Задача невролога заключается именно в выяв- 
лении более тонких признаков и вообще признаков, указывающих на участие 
в процессе центральной нервной системы. Офтальмолог может обнаружить 
склеротические изменения со стороны глазного дна. У двух наших больных 
из 35 неоднократно возникали приступы глаукомы, и у одного из них обна- 
ружили повышение давления глазного яблока на обеих сторонах. Нам не 
верится, что совпадение глаукомы с синдромом Морганьи было бы чистой 
случайностью. Осмотр гинеколога может дать нам сведения относительно 
характера менструальных расстройств при проведении бимануального иссле- 
дования и биопсии. 

Стертые формы синдрома Морганьи часто встречаются при климаксе. 
Во время переходного возраста большинство женщин прибавляет в весе, на 
лице отмечается рост более грубых волос, повышается кровяное давление, и 
сахарная кривая приобретает диабетоидный характер. Психика этих женщин 
тоже «вирилизуется». Климактерический «тип тещи» является не чем иным, 
как стертой формой синдрома Морганьи. 

С точки зрения дифференциальной диагностики приходится считаться с 
болезнью Кушинга и синдромом Кушинга, кортикогенитальным синдромом, 
далее, синдромом Ашар—Тьера — «диабет бородатых женщин». 

Фронтальный гиперостоз не встречается ни при болезни, ни при синдроме 

ушинга, но гирсутизм выражен более сильно, ожирение происходит по 
«типу Кушинга», и на коже живота обнаруживаются широкие, пурпурные 
атрофические полоски. Усиливается выделение 11-оксистероидов и в меньшей 
мере — 17-кетостероидов. При синдроме Кушинга, на периренальной инсуф- 
фляции можно обнаружить опухоль коры надпочечников. 

Гирсутизм при кортикогенитальном синдроме выражен очень сильно, 
увеличен клитор и резко усиливается секреция 17-кетостероидов. Гипер- 
©стоз не наблюдается. к 
При синдроме Ашар—Тьъера (1921) гиперостоза нет. Сахарный диабет 
является основным проявлением болезни. Часто имеется цирроз печени. 

Ногда обнаруживается опухоль надпочечников. 
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При обзоре литературы в отношении гистологической картины невро- 
эндокринной системы мы можем встретиться с различными мнениями. 
Россие и Секретан (1940) не нашли никаких существенных изменений. | 

Хеншен (1936, 1938) отметил в части случаев пролиферацию эозинофиль- 
ных и базофильных клеток аденогипофиза. Он не придавал, однако, значения 
этим данным, т. к. его больные находились в климактерическом периоде, а 
климакс может вызвать подобные изменения без наличия синдрома Морганьи. 
Морель (1930, 1937) наблюдал эозинофилию гипофиза, Риттер (1939) и 
Фаллович обнаружили базофилию гипофиза и гиперплазию коры надпочеч- 
ников с богатым содержанием липоидных веществ. Каваллеро (1948) обра- 
щает внимание на сходство гистологической картины в части случаев с той, 
что обнаруживается при болезни Кушинга. Бартелхеймер (1939) в части 
случаев обнаружил базофильную аденому и гиперплазию аденогипофиза, 
но он так же, как и Фаллович, обращает внимание на то, что бывают случаи с 
гистологической картиной дегенеративной гипофункции передней доли 
гипофиза. Пенде (1937) обнаружил изменения на гистологических срезах 
яичников и щитовидной железы, указывающие на гиперфункцию. 

При гистологическом исследовании центральной нервной системы Морель 
(1930, 1937) и Пенде (1939) подчеркивают значение заболевания ножки мозга. 

При сравнении с данными литературы одного из наших случаев выясни- 
лось, что при этом, наряду с развернутой клинической картиной, налицо все 
упомянутые в литературе патогистологические изменения. Об аденомах, 
возникающих одновременно в нескольких эндокринных органах, мы можем 
прочитать в работе Мольдауэра и сотрудников (1954), где они разбирают этот 
вопрос отчасти на основании собственных наблюдений, отчасти на основании 
литературных данных. Ни в одном из 28 разобранных ими случаев не было 
обнаружено одновременное наличие эозинофильной, базофильной и хромо- 
фобной аденомы гипофиза, как это наблюдалось в нашем случае. Кроме 
аденомы гипофиза, были еще обнаружены аденомы в коре надпочечников, 
околощитовидных и щитовидной железах. 

Этот наш случай, принимая во внимание все вышесказанное, является 
единственным в литературе. На основании регрессивных изменений со сто- 
роны гипофиза мы рассматриваем гиперфункцию передней доли гипофиза 
как «явление высвобождения» (ге!еазе). Упомянутый случай решающим обра- 
зом убедил нас в правильности нашего понимания патомеханизма синдрома 
Морганьи как полной гиперфункции передней доли. 


Б) НЕВРОГИПОФИЗАРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ 


Клиническая форма гиперфункции задней доли гипофиза 


Олигурия, связанная с задней долей, — болезнь Пархона 


Заболевание было открыто Пархоном в 1938 году. Второй случай забо- 
левания был описан Джонсом (1938). После этого в литературе появились 
сообщения по данному вопросу, связанные с именами Нобля и его сотрудников 
(1938), Патроно (1941), Баха и Тако (1943). Заболевание является как 
бы зеркальным отображением несахарного диабета. В патомеханизме забо- 
левания, по всей вероятности, играет роль усиленная выработка адиуретина. 
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Диагностика и дифференциальная диагностика опухолей, 
расположенных внутри и вне турецкого седла 


Классификация опухолей, расположенных в самом турецком седле или 
в его области, может быть составлена на основании нескольких точек зрения, 

С патогистологической точки зрения различаются три большие группы: 
1. аденомы, 2. опухоли, происходящие из гипофиза или из различных 0бразо- 
ваний в области гипофиза, 3. метастазы злокачественных опухолей из других 
отдаленных частей тела. 

С точки зрения эндокринологии особенно большое значение имеют аде- 
номы, ибо проявляя эндокринную активность, они могут привести к возникно- 
вению эндокринных заболеваний гиперфункционального характера. 

С точки. зрения топографической классификации различаются опухоли, 
расположенные 1. внутри (интраселлярные) и 2. вне (экстраселлярные} 
турецкого седла. Последние по отношению к турецкому седлу могут быть 
супра-, инфра-, пред-, пара-, и ретроселлярными. 

Симптоматологически опухоли разделяются на две большие группы: 
1. опухоли с эндокринной функцией и 2. опухоли без эндокринной функции. 
Последние являются не безразличными с эндокринной точки зрения, ибо 
путем раздражения гипофиза и гипоталамуса или давления на них они 
могут усилять или ослаблять эндокринную деятельность. 

Клиническая картина и признаки, вызванные гипофизарными опухолями, 
являются очень пестрыми. 1. Часть симптомов связана с нарушением эндо- 
кринной функции, вызванным опухолью. В конечном итоге, все опухоли, С 
эндокринной функцией или без нее, приводят к расстройству эндокринной 
функции. Эозинофильные и базофильные аденомы причиняют первичные 
гиперфункциональные заболевания, которые в далеко зашедшей стадии 
болезни могут перейти в состояние гипофункции на почве эндокринного 
истощения. Опухоли, не проявляющие никакой эндокринной активности, 
оказывая непосредственное давление на гипофиз, могут стать основой воз- 
никновения заболеваний гипофункционального характера. В начальной ста- 
дии этих заболеваний, благодаря возбуждению паренхиматозных клеток, 
могут наблюдаться признаки частичной гиперфункции. Опухоли, располо- 
женные в области турецкого седла, вызывая повреждения гипоталамичес- 
_ ры т привести к безудержной выработке тропных рис 
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опухоли. „Могут повреждаться обонятельный, зрительный, тройничный, 
отводящий и блоковый нервы. Опухоли, врастающие в лобную долю, могут 
причинять афазию, в то время как опухоли, разрушающие гипоталамические 
центры обмена веществ, вызывают различные расстройства водно-солевого 
жирового, углеводного и белкового обменов ит. п. 3. Большие опух( ЛИ 
находящиеся главным образом в передней шкале, и опухоли третьего мозгового 
желудочка вызывают общие симптомы давления на мозг: головные боли, 
брадикардию и внезапную неудержимую рвоту (центральная рвота). 4. Ме- 
тастазы злокачественных опухолей вызывают главным образом общие симп- 
томы, как кахексию, анемию и повышение температуры тела. 

Ниже мы рассмотрим опухоли, расположенные в самом седле и в его 
области, по классификации, учитывающей точки зрения упомянутых выше 
топографической, патогистологической и симптоматической классификаций 
(рентгеновские снимки седла см. в общей части). 

1. Интраселлярные опухоли. Такими могут быть аденомы, проявляющие 
эндокринную функцию, как, например, эозинофильные и базофильные аденомы, 
симптоматология которых нам уже знакома. Опухоли без эндокринной 
функции. К этой группе относится наиболее часто встречающаяся опухоль — 
хромофобная аденома (несмотря на то, что за последнее время имеются ука- 
зания на секреторную деятельность некоторых хромофобных клеток). Сюда 
же, в эту группу причисляются фарингиомы и менингиомы, редко располо- 
женные интраселлярно. /Тсевдоопухоли. Как таковые рассматриваются анев- 
ризмы седла и гидроцефалия, вдающаяся в турецкое седло. 

2. Экстраселлярные опухоли различной локализации. Эти опухоли могут 
происходить из самого седла или от различных образований в области турец- 
кого седла. Таким образом, они могут быть аденомами, краниофарингиомами, 
менингиомами, глиомами, исходящими из зрительного перекреста, астро- 
цитомами, холестеатомами и т. п. 

Из интраселлярных опухолей наиболее часто встречаются аденомы, среди 
которых чаще других встречаются хромофобные аденомы (70%), потом 
хромофильные аденомы (19%) и гораздо реже смешанные аденомы (11%) 
(Харкстал и сотр., 1953). Краниофарингиомы составляют 4,5% всех интра- 
краниальных опухолей. Принимая во внимание эти данные, можно сказать, 
что в случае увеличения размеров турецкого седла скорее всего можно 
у больного предположить хромофобную аденому. По частоте возникновения 
следуют хромофильные аденомы, вызывающие либо эозинофильную гипер- 
функцию (гигантизм, акромегалия), либо базофильную гиперфункцию 
(болезнь Кушинга), легко дифференцирующиеся от хромофобных аденом по 
характерным симптомам клинической картины. Хромофобные аденомы 
большей частью вызывают заболевания передней доли гипофункционального 
характера (либо полную, либо частичную гипофункцию, т. е. низкий рост 
или болезнь Симмондса). 

Некоторые интраселлярные опухоли оставляют настолько характерные 
отпечатки на турецком седле, что распознавать их можно на основании кар- 
тины седла. Эозинофильные аденомы расширяют седло главным образом 
продольно и вглубь (рис. 19). Вход в турецкое седло даже суживается. 
Спинка и задние клиновидные отростки всегда видны. Бугорок седла часто 
подтачивается и передние клиновидные отростки загибаются назад в виде 
клюва. На дне седла отмечается периостеальное разрастание кости. Хромо- 
фобные аденомы и рак расширяют седло главным образом в передне-заднем 
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Артериограмма у больного аневризмой 


основания 


мозга 
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направлении (рис. 23). Отмечается выраженная атрофия кости. Кроме 
о  : Же часто выявляются центральные скотомы, свя- 
занные с Тем, ‘ломакулярный п > Мы 
ного перекреста. ыы учок идет по задней части зритель- 
Аневризмы причиняют возникновение эндокринных симптомов ЛИШЬ 
тогда, когда разрушая стенку седла прорываются туда. Такое явление наблю- 
дается очень редко. Аневризмы никогда не вызывают равномерного расшире- 
ния седла в виде баллона. Один из передних клиновидных отростков обычно 





Рис. 103. Турецкое седло при внутренней гидроцефалии 


поднимается и позже подвергается деструктивным изменениям. Аневризмы 
с самого начала вызывают гомонимную или частичную, неправильную 
гемианопсию, в зависимости от расположения. Артериография облегчает 
диагноз. 

В отношении дифференциально-диагностических признаков  гидро- 
цефалических изменений седла (рис. 103) мы ссылаемся на общую часть 
нашей книги. В клинической картине преобладают признаки давления на 
мозг, возможно, преждевременного полового созревания, в других случаях 
расстройство роста, ожирение или дефекты умственных способностей. 

Краниофарингиомы встречаются в любом возрасте, чаще всего наблю- 
даются у детей. Опухоль, расположенная в самом седле, равномерно рас- 
ширяет его. Нередко она врастает в турецкое седло сверху. Медленно разви- 
вающиеся опухоли обладают склонностью к обызвествлению. В большинстве 
случаев обнаруживается  супраселлярное обызвествление (рис. 24а). 
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ивается внутри равномерно рас 

Если обызвоствлен В в хромофобной аденоме. Развиваяе ит 
седла, то оно ее — - третьего мозгового желудочка и ВЫЗЫвает ги ра. 
о диагноза рекомендуется сделать вентрикулограци^ 
м нон возникают главным образом у взрослых. Опухоль чаще 
т одне лы бугорок, не вызывая расширения т Седла. Часто при- 
чиняет зрительную атрофию и гемианопсию, последняя чаще всего ЯВЛЯется 

чной. г 
и характерности экстраселлярных опухолей суммируются в 

м: 

С пре опухоли могут происходить от мозговых оболочек, 
вания мозга, нервов, кровеносных сосудов, соседних участков мозга и Ножки 
гипофиза. Опухоль растет сверху вниз и расширяет вход в седло и седло 
в сагиттальном направлении. Так как опухоль как бы врастает в турецкое 
седло сверху, дно его остается нетронутым, не расширяется и пазуха основ. 
ной кости тоже не изменяется. Сильно повреждаются спинка седла и перед- 
ние клиновидные отростки. Эти изменения возникают медленно (главным 
образом опухоль Эрдгейма, т. е. краниофарингиомы) и в них нередко обна- 
руживаются обширные обызвествления (рис. 24а). Классический синдром 
зрительного перекреста причиняется именно этими супраселлярными опу- 
холями. Этот синдром характеризуется тем, что битемпоральная гемианопсия 
комбинируется с двухсторонней атрофией зрительного нерва и расширением 
входа в седло при полной сохранности дна. Опухоли сначала растут на одной 
стороне и только позже распространяются на противоположную сторону. 
Этим объясняется, что вначале односторонняя атрофия зрительного нерва 
впоследствии становится всегда двухсторонней. Синдром зрительного пере- 
креста вызывается чаще всего менингиомами. В, диагностике супраселлярных 
опухолей энцефалография имеет огромное значение. 

Инфраселлярные опухоли, как правило, представляют собой злокачест- 
венные новообразования, исходящие от эпифаринкса. В виде тени, врастаю- 
щей в пазуху основной кости, они нередко обнаруживаются уже на «пустом» 
рентгеновском снимке (рис. 25). Они могут разрушать дно седла, и в таких 
случаях спинка седла и задние клиновидные отростки первоначально оста- 
ются неповрежденными. Изменения поля зрения возникают лишь тогда, 
сти в направление над входом седла. 
исходящие от твердой мозговой оболочки или 
иводят к аносомии и атрофии зрительного нерва 
‚› оказанного ими непосредственно в этой области. На 
росается в глаза разрушение передних клино- 


Параселлярные опухоли являются 
мер менингиомами или аденома 
отчасти псевдотуморами, т. е. 
ются на простом рентгеновско 
сти. Необызвествл 


НИЖе- 


осно- 


отчасти настоящими опухолями, напри- 
ми, вырастающими сбоку из турецкого седла, 
аневризмами. Последние легко обнаружива- 
м снимке, если в них имеется отложение изве- 
енные аневризмы хорошо обнаруживаются на артерио- 
графии. Симптомы связаны отчасти с деструктивными изменениями костей: 
параселлярные опухоли разрушают седло обычно несимметрично. Другая 
часть симптомов связана с повреждениями мягких частей. Часто поврежда- 
ются обонятельный, тройничный, блоковый и отводящий нервы. Иногда 
возникает афазия (рис. 26). 
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Ретроселлярные опухоли, в соответствии со своим 
всего разрушают спинку седла и задние клинови 


расположением, скорее 


ные отростки и часто соп- 
ровождаются несахарным диабетом ы се с. 


(рис. 28). 

Внутренняя гидроцефалия расширяет вход в турецкое седло. Седло 

уплощается, но основная кость остается неизмененной (рис. 103). В отно- 
шении более тонких дифференциально Е 


-диагностических признаков мы ссы- 
лаемся на главу рентгенодиагностики в общей части. ь 
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ДЕЯТЕЛЬНОСТЬ ЭПИФИЗА 


О функции эпифиза в настоящее время еще мало известно. Возможно, что 
он выполняет зндокринную функцию. Такое предположение подтверждается 
строением эпифиза, напоминающим эндокринные железы, грануляцией 
паренхиматозных клеток и тем, что эпифиз подвергается обратному развитию 
во время пубертатного периода. Различными авторами были применены для 
изучения эпифиза все способы изучения функции желез, но полученные 
экспериментальные результаты еще нельзя считать окончательными. Опыты 
с удалением железы (Андерсен и сотр., 1934; Фоа, 1934; Дейвис и сотр., 
1940; Салленс и сотр., 1941) и операции удаления эпифиза у людей подтверж- 
дают, что эпифиз не является жизненно важным органом. По мнению Фоа 
(1934), после удаления эпифиза ускоряется развитие гонад, в то время 
как Дейвис и Мартин (1940) считают, что ускоряется рост всего организма. 
Мартин (1941) считает, что после удаления эпифиза ускоряются и рост 
организма, и развитие гонад. Различными авторами были выявлены раз- 
личные действия экстрактов шишковидной железы. По мнению Бургера 
(1933), экстракт шишковидной железы угнетает гонадотропный гормон и 
цикл эстрина. Зильберштейн и Энгель (1933), Энгель (1935а, Б, 1937), Сафир 
(1934), наоборот, открыли в шишковидной железе эстрогенное вещество. 
Раунтри и сотрудники (1936) проводили эксперименты с экстрактом шиш- 
ковидной железы, полученным по способу Хансона (1935). Под влиянием 
продолжительного применения экстракта Хансона (1935) рост подавляется 
и развитие ускоряется у следующих друг за другом генераций крыс. Начи- 
ная с третьего поколения рождались одни крысы-карлики. Эти интересные 
эксперименты не получили, однако, подтверждения. о 

Давно существует предположение о том, что между шишковидной желе- 
зой и аденогипофизом имеется антагонизм. Такое предположение как бы 
получает подтверждение в том, что после удаления гипофиза клетки шишко- 
видной железы размножаются ( Вислоцки и сотр., 1948). не о 
экстрогенного вещества в шишковидной железе, Энгель (1935а, Ь, 1937) дока- 
зал еще, что экстракты эпифиза влияют на работу аденогипофиза. 

Можно ли считать эпифиз эндокринной железой? Базируясь на данных 
экспериментальной физиологии и клинических ие дать оконча- 
тельный ответ на этот вопрос в настоящее время еще НеЛЬЗЯ- паев С 5: 
доказывающие эндокринную функцию эпифиза; о них уже = о а и 
мы только добавим, что шишковидная железа поглощает ольше Р3, чем 
любой другой орган, и ее способность к поглощению 21 уступает только 
щитовидной железе (Борелли, и сотр., 1941; Рейс и сотр., 1949). Против эндо- 
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кринной функции говорит то, что попытки получения гормона ШИШКОВИ 
железы до сих пор не увенчались успехом и последствия удаления о ДНой 
отмеченные одними авторами, оспариваются другими (Андерсен Е фи 
1934; Денди, 1936). По новейшим данным, экстракт ШИШКовиДНОЙ же о 
обладает альдостеронотропным действием (Фаррел, 1949, Ковач, Дейв 
Вейс, 1960). 

Опухоли эпифиза вызывают у мальчиков преждевременное половое 
вание (преждевременная макрогенитосомия). По нашему нынешнему пони. 
манию, трудно дать объяснение тому факту, почему опухоли эпифиза у дево- 
чек никогда не вызывают преждевременного полового созревания. Раньше 
считали, что преждевременное половое созревание связано с гиперфункцией 
шишковидной железы. Против этого взгляда говорит то обстоятельство, Что 
опухоли разрушают субстанцию эпифиза и, кроме того, что возникновение 
преждевременного полового созревания не зависит от тканевой структуры 
опухоли (пинеалома, тератома, глиома). Предположение о том, что раз- 
рушение эпифиза вызывает возникновение преждевременного полового 
созревания благодаря освобождению гонадотропной функции аденогипо- 
физа, тоже не является доказанным. Во всяком случае, не доказано еще 
существование непосредственной взаимосвязи между эпифизом и гипофизом. 
Несомненно, что опухоли, находящиеся вблизи шишковидной железы, но не 
затрагивающие ее, приводят к возникновению преждевременного полового 
созревания. Все эти опухоли приводят к образованию внутренней гидро- 
цефалии путем закрытия 3-го мозгового желудочка, что, в свою очередь, 
повреждая гипоталамический центр гонадотропной секреции, освобождает 
гонадотропную функцию. 

Таким образом, преждевременное половое созревание на почве опухолей 
самой шишковидной железы или окружающих ее участков, является иден- 
тичным с преждевременным половым созреванием гипоталамического про- 
исхождения. Поэтому мы здесь считаем возможным сослаться на соответ- 
ствующий раздел в главе о гипоталамических заболеваниях. 
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БОЛЕЗНИ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


НОРМАЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


Функция щитовидной железы заключается в выработке одного или не. 
скольких гормонов, содержащих йод, отложении их и выделении по мере 
потребности организма. Наши знания в отношении этих гормонов нельзя в 
настоящее время еще считать полными. Со времени открытия тироксина 
и вплоть до последнего времени считали, что гормоном щитовидной железы 
является комплексное соединение тироксина с глобулином. 

Так как гормон щитовидной железы содержит йод, условием нормальной 
работы щитовидной железы является доставление нужного количества йода 
к эпителиальным клеткам, выстилающим ацинусы. Для выработки гормона 
кроме йода требуются еще тироксин и протеин. 

Для выработки гормона щитовидной железы деятельность клеток щито- 
видной железы является необходимым условием. Различные фазы синтеза гор- 
мона требуют разной степени функции эпителиальных клеток щитовидной 
железы. Синтез белков обязательно нуждается в деятельности клеток, но 
присоединение Йода к молекуле тироксина уже не обязательно требует 
этого. Многим авторам удалось получить в пробирке соединения йода с бел- 
ками и синтезировать таким образом соединения, сходные по своему дей- 
р с гормоном щитовидной железы (Лерман и сотр., 1939; Рейнеке и сотр., 

943). 

Йодосодержащие соединения питательных веществ всасываются в кишеч- 
нике в виде йодидов и, поступая в кровь, достигают клеток щитовидной 
железы. Йодиды не могут быть использованы щитовидной железой для син- 
теза гормона; для этого требуется йод. Йод освобождается из Йодидов систе- 
мой пероксидазы. Биосинтез тироксина происходит, по всей вероятности, 
следующим образом: 
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В дальнейшем дийодтирозин -- тироксин -- белок (глобулин) образуют 
комплексное соединение: тиреоглобулин с молекулярным весом около 700 000. 
Тиреоглобулин откладывается в виде коллоида в щитовидной железе. | :- 

По новейшим данным, в молекуле тиреоглобулина, кроме дийодтирозина 
и тироксина, содержатся еще и другие дериваты йодосодержащих амино- 
кислот. По нашему сегодняшнему представлению, молекула тиреоглобулина 








содержит следующие Йодосодержащие соединения (Банси, 1958): 


Йодгистидин (не имеющий биологического 


И. об. Г а 2—3% 

3-монойодтирозин ........... 10—15% 

3,5-дийодтирозин Е 10:1” 

3,3’-дийодтиронин (менее эффективный). . 259 

“ 3,5,3’Е.-трийодтиронин (очень эффективный) —5—7% 
е 3,3’,5’Г.-трийодтиронин (менее эффективный) 

В Е Е о. Рой 

й 3,5,3’5’[.-тетрайодтиронин (тироксин). .. 20% 


В настоящее время еще в силе взгляд, существующий уже несколько 
десятилетий, согласно которому считается, что более значительным тирео- 
идеоподобным, т. е. тироксинообразным эффектом среди дериватов тирозина 
обладают имеющие в тиронинном ядре (т. е. в тироксине, лишенном йода) 
или в ядре соответствующей кетонной кислоты по крайней мере по два 
галогенных атома: 


На|. 
а те 
но >0< Уен,-снмн,-соон 
Е Наг 


(или СН, —СО—СООН, снова превращающаяся в организме в аминокислоту). 


Нам неизвестен механизм, позволяющий временное отложение тиреогло- 
булина в виде коллоида. Предполагается, что здесь играют роль энзимати- 
ческие процессы, как и при мобилизации тиреоглобулина. Мобилизация 
тиреоглобулина осуществляется протеолитическим ферментом (Де Робертис 
и сотр., 1948). Процесс мобилизации усиливается тиреотропным гормоном 
и подавляется йодом. Тиреотропный гормон инактивируется во время его 
воздействия на щитовидную железу. Инактивирование осуществляется при 
участии оксидативной энзиматической системы. Инактивный тиреотропный 
гормон может реактивироваться с помощью некоторых ных 
веществ, каким является, например, тиоурацил (Раусон, 1949). Под влия- 
нием протеолитических энзимов тироксин, связанный с полипептидами или 
с другими белками меньшего молекулярного веса, или тиронин, содержащий 
Йод в меньшем количестве, освобождаются о ам капил- 
ля и оттуда в клетки ор Е 

р интраперитонеально нА Я 
ный йод, то 3,3’-дийодтиронин обнаруживается в сыворотке и т кон- 
центрации (Рош и сотр., 1955). Эти авторы в дальнейшем а Е цессы 
энзиматического гидролиза тиреоглобулинов при о ия Г 
и авторадиографии (1956) и им удалось доказать, что щи д железа, 
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кроме известного уже тироксина и Заре ВН сецернирует : 
3,3’-дийодтиронин и 3,3’5’-трийодтиронин. Все дериваты тиронина ЯВ 
Г-типами. У 27 из 52 больных, получавших лечение радиоактивным Г <Я 
по поводу заболевания щитовидной железы, с помощью хроматографие\ 
ского фракционирования можно было обнаружить в сыворотке а 
меченного трийодтиронина уже через 60 минут. ие 
Соотношение монойодтирозина и дийодтирозина постоянно меняется в 
щитовидной железе у крыс, и интенсивность работы щитовидной железы за 
висит от соотношения этих двух соединений. Упомянутое соотношение т 
тересно влияет на содержание 3,5,3’-трийодтиронина и тироксина в молекуле 
тиреоглобулина. Относительно. высокому уровню трийодтиронина соответ. 
ствует высокий уровень монойодтирозина, из чего следует, что последний 
является не только предшественником дийодтирозина, но находится в самой 
тесной связи с синтезом трийодтиронина (Лахивер и сотр., 1955). 
Действие гормона щитовидной железы, как и любого другого гормона, 
решается на периферии, в клетках. Наличие скрытого периода перед про- 
явлением действия тироксина объяснялось (Тибо, 1957) тем, что осуществле- 
нию периферического влияния предшествует процесс химического преоб- 
разования, связанный с энзиматическими системами самих тканей. Было 
доказано, что гормональный обмен, происходящий на периферии, значи- 
тельно влияет на активность гормонов. В печени и других органах была 
открыта система энзимов, осуществляющих процессы дейодинирования; эта 
система, по всей вероятности, играет роль в процессах дейодинирования 
гормонов щитовидной железы на периферии (МэкЛагган и сотр., 1957). 
Действие уксуснокислотных дериватов тиронинного ядра впервые было 
изучено Литт—Риверсом (1953) в эксперименте на животных. Позже Седен- 
ков и сотрудники (1955) изучали биологическую активность этих соединений, 
напоминающих своей структурой тироксин. Лерман и сотрудники (1956) 
вводили внутривенно тетрайодтироуксусную кислоту больным микседемой 
и нашли, что в то время как действие, усиливающее основной обмен тетра- 
Йодтироуксусной кислоты составляет 1/15 часть того же действия у Г-тирок- 
сина, то трийодтиронин (ТРИАК) составляет всего 1/4—1/6 часть. В суточ- 
ных дозах — меньше, чем 1,5 мг, — трийодтироуксусная кислота почти не 
влияет на основной обмен, но у больных микседемой вызывает снижение 
уровня холестерина в сыворотке и усиление выделения креатина. Большие 
дозы три- и тетрайодуксусной кислоты повышают основной обмен уже в ео 
вые часы после введения, а эффект тироксина обнаруживается только 
спустя 24 часа. Эти исследования говорят в пользу того, что гормоны щито- 
видной железы проявляют свое действие в тканях в виде уксуснокислотных 
дериватов. НО 
Диссоциированное действие трийодтироуксусной кислоты было изу о 
еще и другими авторами (0е Грефф и сотр., 1957). Они не обнаружили ия 
кого влияния ТРИАК-а на основной обмен, но нашли, что ТРИАК действуе 
и на уровень холестерина, и на выделение натрия и фосфора. а ОО- 
Другие авторы считают, что трийодтироуксусная кислота, ан 
Нин и тироксин оказывают вообще одинаковое влияние на ие 
и уровень холестерина у больных микседемой. В одном сунаЕ а 
ТРИАК-а на уровень холестерина оказалось сильнее, чем действие т уро- 
(Троттер, 1957). У эвтиреоидных лиц все три соединения т Актив- 
вень холестерина и затрудняют поглощение радиоактивного йода. 
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тря на то, что не оказывает никакого 
влияния на окислительные процессы. Уксуснокислотные дериваты ведут 
себя как раз наоборот. Пропионкислотн 

метаморфоза в 100—1000 раз сильнее, чем тироксин (Тибо, 1957). 

Трийодтиронин значительно подав у 

мона на клетки, выстилающие ацинусы 
мированных крыс. Действие в пять раз сильнее, чем у тироксина (Фарб- 
рини, 1955). 


Куррие в своих экспериментах с изотопами 


3,3'5'-трийод-Г.-тиронин задерживает поглощение радиоактивного йода в 
щитовидной железе сильнее, чем тироксин. Несмотря на то, что задерживаю- 
щее влияние осуществляется главным образом путем торможения тиреотроп- 
ного гормона, есть основания думать и о непосредственном воздействии на 
щитовидную железу. В отношении активности струмипривного действия 
известные до сих пор 4 гормона щитовидной железы следуют друг за другом 
в нижеследующем порядке: активнее всех — 3,5,3*-Г.-трийодтиронин, за ним 
следует тироксин, потом 3,3’-дийод-Г-тиронин и слабее всех действует 
3,3’5’-трийод-Г-тиронин. Интересно отметить, что последнее соединение ока- 
зывает выраженное воздействие на присоединение йода и почти не оказывает 
никакого влияния на метаморфоз головастиков. В соответствии с этим физио- 
логическая специфичность различных йодтиронинов считается доказанной. 

Вопрос о том, каким образом влияет содержание тиреоглобулина, далее, 
тироксина или трийодтиронина в щитовидной железе и крови на секрецию 
тиреотропного гормона передней долей гипофиза, еще нельзя считать решен- 
ным. Большинство имеющихся данных говорят в пользу того, что регули- 
рующий центр секреции тиреотропного гормона располагается в передней 
части гипоталамуса (Ганонг и сотр., 1955; Харрис, 1956). Исследования, 
проведенные Мессом (1959), указывают на то, что область уздечки может 
играть некоторую роль в регуляции секреции тиреотропного гормона. Осо- 
бенно интересными являются опыты (Куррие, 1951), доказывающие, что 
радиоактивный Йод и меченные радиоактивным йодом тироксин и трийод- 
тиронин (Йенсен и сотр., 1951) откладываются не в передней доле гипофиза, 
а в задней доле и в области серого бугра. Интересно отметить, что наиболее 
активный из двух трийодтиронинов, 3,5,3’-трийод-Г-тиронин располагается 
в задней доле (Куррие, 1957). До применения радиоактивных изотопов 
Шиттенхельм доказал уже в 1932 году, что после Е тироксина 
содержание йода в сером бугре увеличивается в д . 

‚_ В о исследованиям Скау и о 
и Эйлера и сотрудников (1956), в которых они нашли, что тироксин д у : 
якобы непосредственно на переднюю долю. По мнению этих авторов, тирок 

боту щитовидной железы, если его вводить 
ЕЕ КОР поталамус остается 
прямо в переднюю долю. Введение непосредственно в ги ы не о 
— по их мнению — без эффекта. Передняя доля, пересаженна ы 
реагирует на введение тироксина- Е ани 352 лри- 

Если впрыскивать крысам с удаленной щ Е 

й ках этих животных можно обнаружить 
Иод-[.-тиронин, то в мышцах и поч оо следует 
3,3’-дийод-Г-тиронин и 3,5,3’-трийодуксусную кислоту. › 


доказал в 1957 году, что 
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что обмен введенного в организм животного гормона может Происходит, у 
двум путям: частичное дейодинирование без изменения остаточного алани, : 
или деградация остатка без дейодинирования (Рош и сотр., 1957). Принии 
во внимание, что 3,5,3’-трийодуксусная кислота оказывает непосредственный 
воздействие на обмен веществ, в то время как действие гормона ЩИТОВИДНОЙ 
железы проявляется только по истечении определенного времени Скрытого 
периода, можно предполагать, что трийодтироуксусная кислота, как про 
межуточный продукт расщепления гормона щитовидной железы, является 
одним из активных факторов обмена веществ. 

Гросс и сотрудники (1957) на основании изучения обмена веществ у кро- 
ликов после введения меченого радиоактивным 131 трийодтиронина ВЫ- 
двинули гипотезу о том, что наиболее важный инкрет щитовидной железы, 
тироксин, превращается в печени и почках в трийодтиронин, после чего по 
ходу дальнейшего превращения образует комплекс. Данный комплекс попа- 
дает в общий круг кровообращения и является предшественником трийод- 
тиронина, обнаруживаемого в тканях. 

Что влияет на деятельность клеток щитовидной железы? Роль наслед- 
ственных факторов, хотя и не подлежит сомнению, все же не является реша- 
ющей. Без оптимальных условий для нормальной работы клеток щитовид- 
ной железы, созданных внешними факторами, наследственный фактор ни- 
когда не может проявить свое действие. В регуляции работы щитовидной 
железы в настоящее время наибольшее значение придается тиреотропному 
гормону гипофиза. Под влиянием этого гормона размножаются эпителиаль- 
ные клетки, выстилающие ацинусы. Клетки становятся высокими и аци- 
нусы опорожняют коллоид. Гипофизэктомия, как известно, понижает выде- 
ление гормона щитовидной железы почти в десять раз (Рандалл и сотр., 1951). 

В последнее время Фёльдеш и сотрудники (1959) обратили внимание на 
роль нервной системы. В эксперименте им удалось воздействовать на работу 
щитовидной железы веществом, действующим и на нервную систему. При 
раздражении симпатических нервных стволов шеи Сабо и сотрудниками 
(1956) было отмечено усиление деятельности щитовидной железы. 

Если учесть все упомянутые данные, то, по-видимому, можно предполагать, 
что в молекуле тиреоглобулина содержатся несколько активных гормонов 
щитовидной железы. Из этого следует, что тиреоидный эффект зависит не 
только от количества выделенного тиреоглобулина, но и от соотношений 
различных фракций, содержащихся в нем. Освобождающиеся под влиянием 
протеолитических ферментов гормоны путем воздействия, с одной стороны, 
на гипоталамус и, с другой — на переднюю долю гипофиза представляют 
собой как бы механизм авторегуляции секреции тиреотропного гормона. 
Кроме этого, как известно, гормоны щитовидной железы связываются с 
различными клетками разных органов, и промежуточные продукты их 
распада, образующиеся под влиянием ферментативных систем периферии, 
могут быть носителями различных специфических действий. 

Нельзя сказать, чтобы новейшие данные экспериментального изучения 
Этого вопроса уменьшили бы значение старых клинических наблюдений 
о большом значении психики в регуляции деятельности щитовидной железы. 
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ЗНАЧЕНИЕ щитовидной ЖЕЛЕЗЫ В ЙОДНОМ 
ОБМЕНЕ ОРГАНИЗМА 


Выше было упомянуто, что образование тироксина зависит от содержа- 
ния йода в щитовидной железе. Из этого следует, что между содержанием 
йода в щитовидной железе, секрецией тиреотропного ор И = 
ностью и структурой щитовидной железы должно существовать теснейшее 
взаимоотношение. Неоспоримой является заслуга Марине и сотрудников 
(1909а, Ъ), что они обратили внимание на это, еще не располагая ни микро- 
методиками определения йода, ни радиоактивными изотопами для изучения 
йодного обмена. Марине (1935а, 5) доказал, что если содержание йода 
в щитовидной железе снижается ниже, чем 0,1% сухого материала, тогда 
возникают гистологические изменения, в образовании которых, по нашему 
нынешнему представлению, тиреотропному гормону отводится решающая 
роль. Эти изменения могут быть двоякими: 1. из ацинусов исчезает коллоид, 
2. возникает гиперплазия активной ткани железы. Последнее по праву рас- 
сматривается как рабочая гипертрофия. Если не устраняется недостаток 
в йоде, возникает атрофия от истощения и больные могут заболеть микседемой. 

В случае нормализации йодоснабжения такой гиперплазированной щи- 
товидной железы в ней быстро накапливается много коллоида и образуется 
т. н. коллоидный зоб. 

Образование зоба может иметь несколько причин. Может быть, что вместе 
с питательным материалом в организм не попадает достаточного количества 
йода (экзогенный недостаток йода). Такие случаи встречаются в областях 
эндемического зоба. Возможно, что йод не достигает щитовидной железы 
из-за плохого всасывания (например, при хронических поносах). Может 
образоваться зоб, если организму не хватает нужных строительных материа- 
лов (тиронин, белки) для построения гормона щитовидной железы («зоб голо- 
дания»). Щитовидная железа не в состоянии присоединять йод с молекулой 
тирозина (при передозировке препаратов тиоуреа), или щитовидная железа 
плохо откладывает йод, что тоже приводит к нарушению гормонального 
синтеза. Бывает, что щитовидная железа не в состоянии задерживать тирок- 

син (в случае гипертиреотропизма). И в этом случае щитовидная железа 
находится в состоянии йодного голодания. Если экзогенное снабжение иодом 
может удовлетворить лишь нормальную потребность щитовидной железы, 
то возникает относительная недостаточность йода во всех тех случаях, 
когда потребность организма в гормоне щитовидной железы хотя мы 
менно повышается при фо я Таким же образом 
образов пример, при беременности). : 

"Со ри роыыя тотитиреоидных препаратов и радиоактиниого А 
наши знания в отношении йодного 00м Е 

В настоящее время известно, что струмигенные и и 
на до труппы на Группу Про низу ва одный обмен 
иоцианат Иствующих по со р > 
НС  арактермой особенностью клеток щитовидной тееденя и 
то, что они в состоянии связывать В 25. ра а нь в 
чем сыворотка (Вандерлан и сотр 1947). присзроЕныеи молекуле орга- 
неизмененной форме до тех пор, пока они не пристр й ывается 
нического соединения. В форме органических аи 
г х со Е 
в 20 раз больше йода, чем в виде анорганических д 
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Исследования последних лет доказали, что отложение Йодидов 
гормона щитовидной железы являются независимыми друг от друга 
сами. Опыты Вандерлана и сотрудников (1947), проведенные на 
казали, что тиоурацил не противодействует способности щитовид 
концентрировать анорганический йод. Вместо этого под его вл 
мальная щитовидная железа опорожняет йод и в десять 
поглотительная способность ‚щитовидной железы в отношении меченых 
радиоактивными изотопами Йодидов. Отложенные таким путем Йодиды 
однако, не могут присоединяться к молекуле тирозина. Из этого следует, что 
тирозин не влияет на поглощение йодидов, но затрудняет синтез дийодти- 
розина и тироксина в щитовидной железе. Подобно действуют ПАСК и суль- 
фапиридин (Банси, 1958). После введения тиоцианата калия животным, 
сейчас же йодиды выводятся из щитовидной железы. Значит, тиоцианат 
подавляет поглощение неорганического Йода в щитовидной железе. Подоб- 
ное действие тиоцианатов можно свести на нет дачей нескольких мг Ййодида 
калия. Поглощение йода щитовидной железой подавляется кроме того 
перхлоратом и кобальтом. 

Большой интерес представляют работы Стенбёри и сотрудников (1950, 
1951), согласно которым щитовидная железа у кретинов ведет себя так же, 
как щитовидная железа у крыс после предварительной дачи тиоурацила, 
т. е. быстро поглощает радиоактивный йод и под влиянием тиоцианата так 
же быстро выделяет. Значит щитовидная железа у этих больных не только 
сохранила способность связывать Йодиды, но даже усилила ее, вместе с тем 
щитовидная железа теряет способность синтезировать тироксин (Стен- 
бёри и сотр., 1955). 

В отдельных случаях, при сохранении способности присоединения Йода 
в молекулу тирозина, все же не может осуществиться образование тироксина. 
У некоторых кретинов накопленные Йодиды не превращаются в органи- 
ческое соединение. Стали известными случаи, когда оказалось, что погло- 
щение йода у кретинов было нормальным или повышенным и имелось значи- 
тельное содержание йода, связанного с белками (МэкГирр и сотр., 1955). 
Может быть, часть кретинов, судя по функции щитовидной железы, является 
«дистиреоидной», т. е. их щитовидная железа сецернирует гормон не нормаль- 
ного состава. Можно найти кретинов с нормальным обменом органического 
Йода. 

С помощью применения радиоактивных изотопов, в частности радиоактив- 
ного Йода, мы смогли ознакомиться с судьбой тироксина и дийодтирозина 
в организме. После внутривенного введения радиоактивного тироксина, 
наблюдается увеличение количества 731 в щитовидной железе, независимо 
от концентрации тироксина в сыворотке. Этот Йод несомненно происходит 
от расщепления тироксина (Майент и сотр. 1950). За 24 часа расщепляется 
приблизительно одна третья часть тироксина. С другой стороны, дийодтиро- 
Зин после внутривенного введения, передает весь свой запас йода уже через 
6 часов. 

По последним работам Добинса (1954), берется вообще под сомнение тот 
Взгляд, что синтез тироксина осуществляется через дийодтирозин. 

Принимая во внимание вышесказанное, становится ясным, что деятель- 
ность щитовидной железы связана с несколькими энзиматическими систе 
мами. Кроме системы пероксидазы, Рош и сотрудники (1951) открыли дейо- 
дазу и Левином был открыт (1950) энзим щитовидной железы, обладающий 
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Рис. 104. Роль щитовидной железы в обмене Йода 


муколитической активностью. Хлорид кобальта, благодаря торможению 
тиронинйодазы, является струмигенным веществом (Кирквуд, 1954). Сам 
гормон щитовидной железы в свою очередь влияет на 13 различных энзи- 
матических систем (Баркер, 1951). 

Ниже постараемся только вкратце резюмировать судьбу йода, введенного 
в организм. Как образуется гормон? Синтез и обмен гормона щитовидной 
железы проходит 8 фаз (рис. 104): 1. Всасывание анорганического йода 
в кишечнике, откуда анорганический йодид поступает в печень и далее 
в щитовидную железу. 2. Эпителиальные клетки ацинусов щитовидной 
железы захватывают йод, превращают в элементарный йод и откладывают 
Йод, полученный в виде йодидов. Чем активнее работает щитовидная железа, 
тем интенсивнее и быстрее связывается йод. 3. Йод превращается в органи- 
ческий йод присоединением к тироксину при помощи фермента. Таким обра- 
зом, йод превращается в моно- и дийодтирозин. Эти три фазы и являются 
предшественниками синтеза гормона. Затем следует 4-я фаза, когда из при- 
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соединения двух молекул дийодтирозина образуется тироксин. 


процесс, кроме тиреотропного гормона, действуют еще некоторые о о 
окисления. Путем дейодинирования образуются из тироксина ди- трий су д ен 
тиронин. 5. О связи с белком (образование коллоида) ‚Нам известно т УЛ ан 
знаем лишь, что тиреотропный гормон задерживает, а Йод стим лирует о; вссах ше 
6. Мобилизация тироксина или ди- и трийодтиронина из коллоида. тот г на в 
цесс катализируется протеолитическим ферментом. Йод задерживает № 8.63 м 
цесс. Таким образом, йод задерживает возникновение гипертиреоза в трех вины В 
направлениях: понижает секрецию тиреотропного гормона и тем самым тор- ив ге 
мозит синтез тироксина. Йод может непосредственно тормозить образование как В ес 
тироксина и кроме этого задерживать мобилизацию тироксина из коллоида, дин бмен 
7. Утилизация гормона щитовидной железы. Тироксин или, что более пра- ный о про 
вильно, трийодтиронин после мобилизации из коллоида попадает в клетки лений бод 
и усиливает там процессы окисления. При этом важную роль могут играть вается = 
различные промежуточные продукты расщепления тиронина. 8. Гормон ет 
щитовидной железы и продукты его распада, в том числе и анорганический туре ани 
Йод, выводятся из организма частично почками и частично печенью и желч- содерж т 
ными путями. вает на Р ы 
Тиреотропный гормон, вернее, его метаболический фактор стимулирует и сотруд . 
связывание йода и синтез тироксина (Грир, 1952). Окисляющие энзимы спо- видной и 
собствуют связыванию Йода с тирозином и синтезу тироксина. Известно, 
Фазы гормонального синтеза можно тормозить различными веществами. и при его 
Эксперименты с применением радиоактивного Йода доказали, что тиоцианаты Гиперхоле 
затрудняют захват Йода и его отложение в щитовидной железе, тиоурацил тельством. 
противодействует присоединению йода к молекуле тирозина и сульфапре- эктомиров: 
параты избирательно подавляют синтез тироксина. Все вещества, задержи- углеводно! 
вающие одну из фаз гормонального синтеза, приводят одновременно к уси- удаления 
лению секреции тиреотропного гормона и таким образом вызывают образо- заны с эт 
вание зоба и экзофтальма. Недоет 
Выяснение механизма действия антитиреоидных препаратов вооружило ской фазе 
нас правильным методом лечения, когда, применяя йод, мы стараемся уравно- МеЖклето 
весить гипертиреотропизм антитиреоидных препаратов. Йод тормозит энзима- танически 
тический процесс, способствующий мобилизации тироксина из коллоида. Же и 
Мансфельду (1943) удалось получить несколько активных факторов из р ы 
щитовидной железы. Такими являются термотирин А и В, позволяющие действие | 
понижать процессы сгорания по мере потребности организма и ой После уд 
ственно временам года. Им был получен миелотропный фактор, стимулиру! Задержки 
щий работу костного мозга. нес Че д В 
В наших исследованиях (Юлес, Сатмари, Холло, Сусекар, 1954; ре пена иф 
Сатмари, Холло, Фаркаш, 1955) удалось доказать, что вю асе о 
путем торможения секреции тиреотропного гормона подавляет рим Рав ИС 
щитовидной железы. Дина и сотрудники (1955) в других Е пе ар ИЯ 
пришли к такому же выводу. По последним данным, гиалуронидаза в ра об ие, 
рименте на животных повышает уровень холестерина сыворотки и я не МНО 
няет действия пропилтиоурацила, вызывающего гиперплазию ео дей- дати 
железы. Эти опыты подтверждают существование периферическ Ава” Нач 
ствия у гиалуронидазы (Юлес, Ковач, Давид, Махер, 1960). | ния щито- ГУ Ва 
Наиболее благоприятные условия для изучения действия удале товидной и но 
видной экелезы имеются у молодых животных. После удаления В основе за- м о 
железы наступает замедление всех процессов обмена веществ. та й 
В 
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медления обмена веществ стоит понижение окислительной активности в 
клетках. Все признаки, возникшие после удаления щитовидной железы, по 
сути дела, связаны с этим основным изменением. ь 
Удаление щитовидной железы одинаково сказывается на обменных про- 
цессах как органического, так и неорганического характера. Понижение 0б- 
мена веществ отражается в понижении потребления кислорода у животных. 
В результате понижения белкового обмена увеличивается содержание моче- 
вины в крови и одновременно с этим понижается выделение азота в целом, 
и в частности мочевины и креатина. Увеличивается содержание креатина 
как в сердечной, так и в скелетной мускулатуре. Выпадает специфически- 
динамическое действие белков (Бауманн и сотр., 1925). Влияние на углевод- 
ный обмен проявляется в умеренном понижении уровня сахара крови и ослаб- 
лении процессов гликогенолиза в печени. В результате последнего увеличи- 
вается содержание гликогена в печени (Шварц, 1937). С другой стороны, 
нередко отмечается уменьшение содержания гликогена в сердечной мускула- 
туре. Понижение окисления жиров приводит к ожирению. Увеличение 
содержания холестерина (Флейшман и сотр., 1942) и липазы крови указы- 
вает на расстройство жирового обмена. По данным последних работ Хеллмана 
и сотрудников (1959), оказывается, что при недостаточности гормона щито- 
видной железы уменьшается секреция андростерона в коре надпочечников. 
Известно, что андростерон влияет на уровень холестерина крови понижающе 
и при его пониженной секреции уровень холестерина крови повышается. 
Гиперхолестеринемия при микседеме может быть объяснена этим обстоя- 
тельством. Уменьшается содержание жиров в мышцах. Гипотония тиреоид- 
эктомированных животных объясняется теми нарушениями белкового, 
углеводного и жирового обменов, которые имеют место в мышцах после 
Удаления щитовидной железы. Может быть, запоры тоже частично свя- 
заны с этим. 

Недостаток гормона щитовидной железы благоприятствует анаболиче- 
ской фазе водного обмена, в результате чего увеличивается содержание 
межклеточной жидкости в тканях. Благодаря влиянию, оказанному на неор- 
ганический обмен веществ, понижается уровень йода крови. Понижается 
также и выделение йода, фосфора и кальция. 

Тот факт, что гормон щитовидной железы оказывает определенное воз- 
действие на рост организма, подтверждается задержкой роста, наступающей 
после удаления щитовидной железы у молодых животных (Гудернач, 1912). 
Задерживается и умственное развитие. Можно сказать, что страдают риа 
цессы дифференцировки тканей, причем тем ОНО, чем раньше была ея 
ведена операция удаления щитовидной железы. аблюдаотся трофически 
расстройства кожи и ее придаточных образований. адерживаются процессы 
развития костей. У подопытных животных наблюдается преждевременное 
старение. Важность той роли, которую играет гормон ной железы, 
особенно в период развития организма, подтверждается глу НМ а 
необратимыми изменениями организма, возникающими в резуль миксе- 

ь ы тробной жизни. С другой стороны, миксе- 
демы, начинающейся еще во внутриутр б ионной терапии 
дема у взрослых, как известно, хорошо поддается су а ао НИ 

Гормон щитовидной железы влияет и на теплорегуляц ря и 
Из этого следует, что температура кожи животного после удаления щито- 
видной железы понижается. Люди после удаления щитовидной железы 
становятся не только гипотермичными, но и зябкими. 
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Удаление щитовидной железы сказывается на всех эндокринных Ж 
Такое воздействие осуществляется через гипофиз. Имеются, о Нако елезах. 
явления, которые указывают на непосредственную связь ЩИТОВИДНОЙ а 
с некоторыми эндокринными железами. То, что после удаления ЩИТОВ те 
железы у подопытных животных наблюдается гипертрофия гипофиза р 
установлено еще Роговичем (1888/89). Действие удаления ЩИтОВИ ыло 
железы на аденогипофиз было подтверждено и другими авторами (Хе Дной 
1908; Траутманн, 1916; Чен и сотр., 1934; Марине, 1935а; Штейн ты 
1942). Гистологическая картина гипофиза характеризуется значительных 
снижением количества эозинофильных клеток, более выраженным, чем а 
кастрации, и одновременно с этим наблюдается размножение базофильнии 
клеток; некоторые считают, что увеличивается количество ацидофильного 
коллоида. Базофильные клетки размножаются подобно тому, как это наблю- 
дается при кастрации, но при помощи специальной методики окрашивания 
можно отличить базофильные клетки после удаления щитовидной железы 
от базофильных клеток при кастрации (Хольвег и сотр., 1933; Северингхауз, 
1933; Цеквер и сотр., 1935; Альпшуле и сотр., 1937). Удаление щитовидной 
железы влечет за собой не только изменение микроструктуры гипофиза, но 
и естественно, что изменяется и функция гипофиза. Литературные данные 
в отношении содержания тиреотропного гормона в аденогипофизе не едины, 
но все авторы сходятся на том мнении, что после удаления щитовидной 
железы увеличивается содержание тиреотропного гормона как в сыворотке, 
так и в моче (Херту и сотр., 1936; Эмерсон и сотр., 1938; Раусон и сотр., 
1938; Коллип, 1940). Содержание гонадотропного гормона в аденогипофизе 
увеличивается после тиреоидэктомии; в то же время в нем понижается 
содержание соматотропного гормона. Эйк-Несс и сотрудники (1956) наблю- 
дали ослабление функции коры надпочечников у собаки после удаления 
щитовидной железы. Бата и сотрудники (1959) несколько видоизменили 
условия опыта и получили противоречивые результаты. После удаления 
щитовидной железы улучшается картина несахарного диабета как в клинике, 
так и в эксперименте (Махони и сотр., 1935; Свани и сотр., 1939). После 
удаления щитовидной железы утолщается корковый слой надпочечников 
(Херринг, 1920; Дин и сотр., 1947). В то же время уменьшается выделение 
17-кетостероидов и понижается чувствительность к адреналину. После тирео- 
идэктомии понижается функциональная способность половых желез (Фреде- 
риксон и сотр., 1947), задерживается овуляция (Чу, 1944) и сперматогенез 
(Салмон, 1936). С другой стороны, после удаления щитовидной железы усили- 
вается половая функция кроликов во время пубертатного периода (Марин, 
19355). После тиреоидэктомии ускоряется инволюция вилочковой железы 
(Жанделиз и сотр., 1909; Марине и сотр., 1924). Собаки после удаления 
щитовидной железы становятся менее чувствительными в отношении 
налиновой гипергликемии, чем нормальные животные (Бодански, |. 
Берн и сотр., 1925). По данным исследований Бодански, овцы после у 
ния щитовидной железы приобретают большую чувствительность к ое — и 
чем нормальные животные. Он считает, что гормон щитовидной о | р 
благоприятно действует на процессы гликогенолиза, в результате чего ть 
гликемия от инсулина усиливается после удаления щитовидной ж | 
и ослабевает после дачи препаратов щитовидной железы. 


< < яв уси- ‚| о 

Физиологическое действие гормона щитовидной железы т а . Я 49) 
лении окислительных процессов в организме. Это и является ос! мь 
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ствием гормона ыы гормонов щитовидной железы, 
< еванциий — аетовеаци под влиянием воздействия различных энзи- 
матических систем периферии. В результате влияния гормона щитовидной 
железы на белковый (азотистый) обмен увеличивается выделение азото- 
содержащих веществ. Причина такого явления заключается в усиленном 
распаде ее и усиленном окислении экзогенных, азотосодержащих 
ве ие. содержание креатина в сердечной и скелетной муску- 
латуре ( ие и сотр., 1935; Бодански и сотр. 1936; Ванг, 1939; Уилкинс 
и сотр., 1946). Действие, оказанное на углеводный обмен, проявляется в 
нескольких формах. Гормон щитовидной железы неблагоприятно влияет на 
способность печени образовывать гликоген. Усиленный гликогенез влечет 
за собой умеренное повышение уровня сахара крови. Усиленное всасывание 
сахара В кишечнике тоже действует в сторону повышения уровня сахара 
крови (Бретт и сотр., 1925; 'Альтхаузен и сотр., 1938). Толерантность пони- 
жается не только в отношении декстрозы, но и к галактозе. Уменьшается 
содержание гликогена в печени и мышцах (Курияма, 1917, 1918; Мозес, 

1944). Усиленное окисление жиров сопровождается потерей веса. Гормон 

щитовидной железы мобилизует жиры из депо, что одновременно сопровож- 
дается мобилизацией жидкости. Понижается уровень холестерина и липазы 

крови (Харкстал и сотрудники; Бауэр и сотр., 1935; Флейшман и сотр., 

1942). Влияние на неорганический обмен веществ отражается в усилении 

диуреза и выделении кальция, фосфора и йода. Усиленное выделение каль- 

ция при этом не сопровождается повышением уровня кальция в сыворотке. 

Повышается содержание йодопротеинов крови. Увеличивается содержание 

фосфатазы в костях. Ядра окостенения появляются раньше. 

Рост и развитие организма требуют нормальной секреции гормона щито- 
видной железы (Камерон и сотр., 1921; Эванс и сотр., 1939). То же самое 
относится к нормальному течению менструального цикла. Под его влиянием 
ускоряется метаморфоз амфибий за счет квантитативного роста (Гудернач, 
1912; Уленхут и сотр., 1935). Гормон щитовидной железы увеличивает 
минутный объем сердца (Лерман и сотр., 1934; Стюарт и сотр., 1942), 
общий объем крови (Гибсон и сотр., 1939) и специфически-динамическое 
действие белков (Бауманн и сотр., 1925). . 

Какие последствия возникают, если вводить человеку внутривенно боль- 
шие дозы (5—10 мг) тироксина? В течение первых 24 часов никакого эффекта 
не наблюдается. После этого начинает повышаться основной обмен, дости- 
гая своего максимума через неделю и возвращаясь к норме только спустя 
2—3 недели. В настоящее время еще до конца не выяснено О. явление. 
Тироксин, по мнению Ииииекуцаи его школы (Ишишекуц 1935; Ишшекуци сотр., 
1937а, 1937Ь, 1937с; Ишшекуц и сотр., 1942а, 19425, Гергей, ни 
младший и сотр., 1943; Ишшекуц мл., 1943; Ишшекуц мл. и сотр., ы га 
1948с), достигает своего окончательного воздействия на ткани а з цент- 
рально-нервный механизм. Непосредственное влияние тироксина было . 
чено Балогом и сотрудниками (1950), Донхоффером и сотрудниками ( —_ 
но результаты получены противоречивые, и со временем накопились дан 
ные об отрицательных результатах повторных экспериментов (Донхоф- 
Ффер, 1957). 

Длительная передозировка го 
такими же признаками, как гип 
ных процессов в конце концов пр 


которое осуществляется 


рмона щитовидной железы сопровождается 
ертиреоз в клинике. Усиление окислитель- 
иводит к исхуданию. Распад тканей преоб- 
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д построением тканей. им ры жировые депо, 
нь холестерина сыворотки. Понижается уровень липазь ы 
я как содержание и ческого ее - Увеличивае 
Сердечная мускулатура теряет О сеодечн ой у фосфор. Ката. 
болические процессы, совершающ  ребность во бб УРе, Усиленна 
выработка адреналина и повышенная потр ми. Роде рано п 
водят к возникновению мерцания предсердий и ий ®—Ксерд 
ной недостаточности. Под нашим наблюдением находился больной, страдац 
щий микседемой и длительное время принимавший ежедневно по 40 табу». 
ток тиреоидеи (каждая по 0,3 г). Больной поступил в клинику в состоя 
резкого исхудания. Состояние, однако, оказалось еще обратимым. Под влия. 
нием токсических доз гормона щитовидной железы, заметно усиливается 
выделение кальция с калом. У молодых это сопровождается задержкой 
роста костного скелета, у пожилых людей возникает остеопороз. Усиливается 
перистальтика кишечника. В картине крови отмечается ретикулоцитоз. Воз- 
растает психомоторное возбуждение; больные сильно потеют. 
Часть проявлений передозировки гормона щитовидной железы возникает 
при участии других гормональных систем. Понижается содержание тирео- 
тропного гормона в гипофизе (Рефорзо-Мембрайвз, 1943) и одновременно 
с этим в сыворотке и моче (Арон, 1933). Многими авторами отмечены гисто- 
логические изменения со стороны гипофиза при передозировке тироксина, 
вернее, тиреоидеи (Северингхауз и сотр., 1934; Марине и сотр., 1935). Гормон 
щитовидной железы усиливает диурез у больных несахарным диабетом. Под 
его влиянием утолщается корковый слой надпочечников (Хоскинс, 1910; 
Херринг, 1920; Ингле и сотр., 1938; Утила, 1940; Дин и сотр., 1947), умень- 
шается выделение 17-кетостероидов и усиливается чувствительность к адре- 
налину. После введения препаратов щитовидной железы ослабляется функ- 
ция гонад (Тобин, 1942) и увеличивается в объеме поджелудочная железа 
(Хашимото, 1920). Сахарный диабет ухудшается под влиянием больших доз 
препаратов щитовидной железы. Поэтому нельзя давать эти препараты диа- 
бетикам с целью похудания. Во всех состояниях, где увеличивается актив- 


ность щитовидной железы, обычно обнаруживается и гипертрофия вилочко- 
вой железы. 


ладает на 


жается урове 
ротки, в то врем 




















ОБЩАЯ ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ БОЛЕЗНЕЙ 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


При разборе патомеханизма заболеваний щитовидной железы приходится 
считаться с двояким построеним тиреогормональной системы. Тиреогормо- 
нальная система, с одной стороны, действует по цереброгландулярному типу 
и, с другой, по церебропитуитарномутипу. Первый тип деятельности осущест- 
вляется потому, что гипоталамус, и вообще центральная нервная система, 
имеет непосредственные связи с щитовидной железой. Чаще всего, однако, 
тиреогормональная система действует по церебропитуитарному типу. Мно- 
жество клинических наблюдений и экспериментальных данных доказывает, 
о амай железа функционирует под кортико-гипоталамическим УП- 
из Деятельность тиреогормональной системы может начинаться в любом 

© центров. Активация этих центров осуществляется нервным путем. 


464 








ИВО 
КЕ 


Ата 
олуча! 
ТИ 
ВАНИЕ 
ЗОЖНО 
НОС 































импульсы а Е _ стороны коры, либо со стороны периферии. 
раздражение ь > в | ходит все же главным образом посредством 
„химических посланцев». Эти «посланцы» достигают соответствующих центров 
центральной нервной системы, следуя току крови. Главным раздражителем 
является колебание уровня иода крови: понижение уровня йода крови влечет 
за собой усиленное выделение тиреотропного гормона, что, в свою очередь, 
стимулирует работу клеток щитовидной железы и вызывает ее гиперплазию. 

Образование зоба зависит от приема Йода только частично. Характер пита- 
ния, как правило, во многом сказывается на деятельности щитовидной железы. 
Перевес некоторых питательных веществ в питательном материале (жиров, 
жирных кислот, извести, резорцина, ПАСК) так же может стать причиной 
образования зоба, как и недостаток других веществ (йода, витаминов А и С, 
белков). В экспериментах на животных оказалось, что, кроме кальция, бор, 
кремний теллур, амины и цианиды тоже могут привести к образованию зоба. 


(трумигенное действие этих веществ постепенно нейтрализуется применением 
йода. 

Загрязненные человеческими и животными экскретами пища и питьевая 
вода являются сильными струмигенными факторами в местах, где почва не 
содержит йода в достаточном количестве (МэкКеррисон, 1937). Если про- 
фильтровать такую воду через фильтр Беркфельда и осадок давать людям 
в течение нескольких недель, то в результате образуется 306. Если давать 
животным стерильный экстракт кала, то можно получить в эксперименте 306 
и сверх того врожденный 306 и кретинизм у их потомков. Если такой экст- 
ракт давать крысам, содержащимся в безупречных гигиенических условиях и 
получающим достаточное питание, то 306 возникает только у 8% животных. 
Если сменить правильную диету на такую, которая сама вызывает образо- 
вание зоба у 39% подопытных животных, то вышеупомянутым экстрактом 
можно получить образование зоба у 89% этих животных. Это доказывает 
важность совместного действия струмигенных факторов. 

Щитовидная железа является очень восприимчивой в отношении инфек- 
ций и в ответ на раздражение реагирует усилением функции. Кроме бактерий 
кала, сильное струмигенное свойство приписывают туберкулезным палочкам. 
Гноеродные бактерии вызывают, как правило, острый тиреоидит. 

Помимо факторов питания, на функцию щитовидной железы влияют и 
физикальные факторы. Холод и темнота возбуждают, тепло и свет пода- 
вляют функцию щитовидной железы. и. 

Щитовидная железа гиперплазируется под влиянием воздействия тирео- 
Тропного гормона, и в части случаев может образоваться аденома, что сле- 
Дует рассматривать как предраковое состояние. Как раз патология щитовид- 
Ной железы наглядно показывает, насколько стираются границы между 
гиперплазией, аденомой и злокачественными опухолями. В настоящее время 
нельзя согласиться с тем взглядом, который рассматривает аденомы щито- 
ВИиДНОЙ железы как аутохтонные тиреогенные заболевания. Периферическими, 
тоандулярными заболеваниями щитовидной железы могут быть признаны 

ЛЬКо 

АИ железы важное место отводится опухолям, 
роисхо, эмбриональных начал. По своему пато- 

лящим от перерождения Я С менением функции 
механизм " опухолей, связанных с измен у 
Щитови в тичают оследних может проявить эндокрин- 
Н Дной железы. Некоторая часть п 
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КЛАССИФИКАЦИЯ БОЛЕЗНЕЙ щитовидной 
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Й Й лезы может б и И 

Классификация болезней щитовидной же т ЫТЬ Составлена и 

с различных точек зрения. Авторы пользуются такой возможностью, и т 3 и 
имеется столько классификаций, сколько монографий. и. 


По нашему мнению, классификация должна быть составлена с чето Ги и 
функции щитовидной железы. В этом смысле мы рассматриваем ой 









































Бе болезн м 
щитовидной железы, руководствуясь нижеприведенной классификацией. . и 
1. Гипотиреозы. В эту группу входят следующие заболевания: Врожден. в 5 
ная микседема или спорадический кретинизм (болезнь Фагге). Микседема ия 
взрослых (болезнь Галла). К этой группе относится еще эндемический 30б р т 
и кретинизм, 306 Хашимото и зоб Риделя, так как они либо осложняются и 
гипотиреозом, либо сами являются причиной возникновения гипотиреоза, у {088 
2. Болезни щитовидной экелезы с нормальной функцией. Паренхиматоз. о 
ная форма спорадических зобов с нормальной функцией. Хронические и Ч 
острые формы тиреоидитов. К последним относятся туберкулезные и люэти- к. 
ческие тиреоидиты и амилоидный 306. Опухоли щитовидной железы без т 
эндокринной функции. Они могут быть доброкачественными. К числу доб- = 

рокачественных опухолей относятся нетоксические аденомы и кисты щито- Ц 

видной железы. Злокачественные, нефункционирующие опухоли щитовидной тут 
железы, папиллярные аденокистомы, мелкоклеточные раки, гигантоклеточ- Пелому 
ные карциномы (карциносаркомы), эпидермоидные карциномы, опухолевые 1) 
клетки Хюртле и тератомы. Пий 
3. Гипертиреозы. Базедова болезнь и неполные формы гипертиреозов. Вст) 1 
Гипертиреозы на почве лечения препаратами йода (Пурег{Пугеоз!5 ас На). дан. 
Гипертиреотропизм в сопровождении гипотироксинизма (прогрессирующий Обчени, 
экзофтальм). Данное заболевание могло бы быть зачислено в любое из заболе- ПН 
ваний этой группы, и среди гипертиреозов мы рассматриваем его с дидакти- ВД 
ческой точки зрения. Опухоли щитовидной железы с картиной гиперфункции мн 
можно разделить на две группы. Токсическая аденома является доброка- ЩИ 
чественной. К группе злокачественных опухолей щитовидной железы с т 
картиной гиперфункции относятся метастазирующие доброкачественные и 
зобы, злокачественные аденомы и папиллярные аденокарциномы. к 
бу г 
ОБЗОР НАИБОЛЕЕ ВАЖНЫХ ПРОБ, ПРИМЕНЯЕМЫХ а 
В ДИАГНОСТИКЕ ЗАБОЛЕВАНИЙ щитовидной № 
ЖЕЛЕЗЫ \ 
и 
Определенная часть заболеваний щитовидной железы диагностируется к. ц 
при первом осмотре больных. Нередко возникает необходимость в подтвер- К 
ждении того или иного подозрения. Существует очень много методов, а это | | 
обычно означает, что только одной пробы недостаточно для постановки | 4 
диагноза. Все эти пробы имеют свои преимущества и недостатки. У нервных м 
ЛИЦ данные определения основного обмена всегда будут повышенными. мы 
У этих больных рекомендуется определять основной обмен при барбитура- А 
товом наркозе (Бартелс, 1949: Раппорт и сотр., 1951; Комор и Гараш, 1955) м 
или вместо этого следует определить содержание йодопротеинов крови. | а 
Не рекомендуется определять содержание йодопротеинов или проводить И 
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исследование радиоактивным йодом, если больные получили лечение йодом 
или препаратами антитиреоидного действия за 5—6 месяцев до намеченного 
определения или У них были проведены холецистография, пиэлография или 
операция удаления щитовидной железы. В диагностике гипертиреозов, по 
нашему мнению, наиболее ценным следует считать применение радиоактив- 
ного йода с целью диагностирования. В диагностике микседемы наиболее 
ценными являются определение основного обмена и определения уровня 
холестерина крови (Фрейзер, 1954). 

При оценке данных оп ределения основного обмена никогда нельзя упускать 
из виду, что основной обмен могут повышать многие факторы: недостаточ- 
ность кровообращения, лихорадочное состояние, феохромоцитомы, лейкемия, 
полицитемия. Понижение основного обмена, не связанное с функцией щито- 
видной железы, наблюдается при нефрозах, состояниях неудовлетворитель- 
ного питания и вообще при распространенных отеках, болезни Аддисона и 
асап 8051$ шетсапз. При этих состояниях нельзя придавать значения данным 
определения основного обмена в диагностике болезней щитовидной железы. 

При оценке проб с применением радиоактивного йода нельзя забывать, 
что эти пробы отражают только отдельные стадии йодного обмена, и ни в 
коем случае нельзя их оценивать, как пробы, отражающие полную функцию 
щитовидной железы. Различные расстройства функции щитовидной железы 
могут давать сходные данные при пробах с радиоактивными изотопами. 
Поэтому эти пробы должны проводиться только специалистами (Феллингер, 
1955). 

Пробы с применением радиоактивных изотопов (7131) (см. также общую 
часть) позволяют изучать самые различные фазы функции щитовидной же- 
лезы. Некоторые пробы проливают свет на динамизм органического йодного 
обмена. Несмотря но то, что пробы, отражающие обмен органического йода, 
непосредственно характеризуют гормональную продукцию, т. е. деятельность 
щитовидной железы, все же эти пробы большей частью раскрывают нам об- 
мен неорганического Йода, вернее, отдельные его стадии. Обмен радиоактив- 
ного Йода определяется в самой щитовидной железе, крови и моче. 

После введения через рот 5—40 милликюри радиоактивного иода, радио- 
активность (поглощение) определяется над щитовидной железой непрерывно, 
и на основании полученной кривой делаются выводы относительно йодного 
обмена. Прежде всего надо выяснить, как быстро поглощает щитовидная 
Железа радиоактивный йод (таким образом определяется т. н. аккумуляцион- 
ная цифра). При гипертиреозах ускоряется аккумуляция (уже приблизи- 
тельно через 10 часов) и увеличивается максимальное поглощение (прибли- 
зительно от 60 до 90%). Кроме этого определяется поглотительная способ- 
ность щитовидной железы в отношении йода через 24 часа (при гипертиреозе 
обычно получаются высокие показатели). В то время как при нормальной 
функции щитовидной железы радиоактивность над железой в период между 

Чи 48 часами уже существенно не меняется, при гипертиреозах за Это 
Время наблюдается ее значительное снижение. Радиоактивный йод п 
р НИ боны 

а иВноС кой ется суммой активностей анорганического и 
Органичес Я трация радиоактивного иода плазмы при гипер- 
Тиреозах аиа О Нет т. к. щитовидная железа жадно поглощает 
Иод, но она а г передает его снова в кровообращение, что отра- 
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жается на кривой в виде крутого ре + же р СЛеДУющиь 
определения: исчезновение йода из кров 5 р о а пертиреоза 
получаются более высокие показатели), образов рганического йо 
(при гипертиреозах идет усиленно), кроме этого ется еще соотно- 
шение неорганического и органического Йода через ли часов посль 
введения радиоактивного йода (это и называется конверсационной нормой; 
| при тиреотоксикозах этот показатель увеличивается). Наконец, определяется 
еще абсолютная концентрация связанного с белками радиоактивного Йода 
спустя 48 часов после введения радиойода (при тиреотоксикозах и этот пока- 
затель увеличен). 

Определение радиоактивности мочи может дать некоторые сведения в 

отношении йодного обмена, главным образом его неорганической части. 

Чтобы получить возможности отличить нормальную функцию щитовид- 

ной железы от ее патологически измененной функции, обычно требуется 

проведение одновременно нескольких различных проб. Исследования послед- 

них лет доказывают все более обоснованно, что усиленное поглощение радио- 

активного йода или его задержка, т. е. замедленное выделение, еще не озна- 
чают наличия гипертиреоза. При хроническом недостатке в йоде мы можем 
получить подобные изменения (Сленбёри и сотр., 1952). Кроме этого прихо- 
дится считаться еще с тем, что полученные показатели Йодного обмена до 
известной степени зависят от йодоснабжения той местности, где проводится 
исследование. Например, в Вене был установлен относительный недостаток 
| йода: показатель поглощения здесь за сутки равняется 35%, в то время как 
| в других районах с нормальным снабжением Йода показатель равняется 
| 20—25%. Будапешт тоже относится к районам недостаточного Йодоснаб- 
жения. 

В случае скрытого хронического недостатка Йода щитовидная железа 
может удовлетворять свои потребности в Йоде посредством применения Йода, 
| освободившегося по мере распада тироксина. Тем самым щитовидная 
| железа затрудняет образование зоба. При этом суточный показатель погло- 
| 








щения иода является столь же высоким, а порой и выше, чем при гиперти- 
реозах. При недостатке йода конверсационная норма тоже повышается, 
т. к. неорганический Йод быстрее исчезает из плазмы. Путем определения 
радиоактивного йода, связанного с белками, можно дифференцировать 
гипертиреоз от хронического недостатка йода, т. к. данные 48-часового опре- 


деления при гипертиреозе нередко в десять раз превышают данные, получен- 
ные при недостатке иода. 


Кроме вышеупомян 











концентрация радиоактивного 
48-часового определения дели 
По мнению Фёльдеша (1957), 
нием 48/]-часового показат 
тиреозах. 


в. исотрудники (1957) предлагают определять поглощение радиоактив- 
о иода через 8 и 48 часов и кроме этого определять еще 48-часовой диурез 

. \ругие авторы (Пейли и сотр., 1955), наоборот, считают, 

о наиболее надежным способом является определение клиренса щитовид- 
железы. Нормальная величина клиренса равняется 16 мл плазмы/мин. 
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сят еще и от содержания 


пода и галогенов в питательном материале, от качества ПИЩИ, возраста 


больного и климатических условий. 


Для диагностики гипертиреоза за последнее время был разработан способ 
уцго с помощью применения трийодтиронина, меченного радиоактивным 
и, При изучении связывания гормона щитовидной железы с белками сыво- 
ротки выяснилось, что красные кровяные тельца при гипертиреозе погло- 
ают гораздо больше введенного в кровь трийодтирозина, чем при нормаль- 
ой функции щитовидной железы. Таким образом, поглощение меченного 
трийодтирозина эритроцитами дает возможность для изучения функции 
цитовидной железы. Помимо своей простоты, эта проба имеет еще то преиму- 
щество, что больные при проведении этой пробы не подвергаются облучению, 
| поэтому ее можно проводить и у беременных женщин. К преимуществам 
этой пробы относится еще и то, что предварительная терапия йодом лишь 
езначительно изменяет результаты ее (Хамольски и сотр., 1955; 1957, 1959; 
Роббинс и сотр., 1959). 

Определение содержания йода плазмы, связанного с белками. Нормальные 
величины по данным различных методик: 3—4 у% и б—7Т у%. В случае забо- 
леваний, сопровождающихся понижением концентрации белков плазмы, 
можно получить очень низкие данные определения органического йода, ит. к. 
эти данные объясняются низким уровнем протеинов, проба не должна про- 
водиться. 

Определение уровня холестерина плазмы или сыворотки хорошо допол- 
няет данные определения основного обмена при диагностике гипотиреозов. 

ысокие показатели получаются при сахарном диабете, нефрозах и механи- 
ческой желтухе. 

Большинство больных гипертиреозом усиленно выделяет креатин (больше 
200 мг за сутки). У них наблюдается повышение уровня креатина в ыы 
м 0,6 мг%,). В случае заболеваний, ропровождав мышечной атр 

и, эта проб товерных результатов. 
нижжение вольта ЭКГ ются ценным признаком в диагностике ги- 


атов щитовид- 
н исчезает после дачи препар 
ам уть по многим причинам. 


чение имеют рентее- 
у процессов окосте- 











по 
„‚иреоза только в случае, 


‘И железы. Понижение вольтажа может возникн 

ни”, АИагностике гипотиреозов у молодых большое зна 

а снимки костей. Здесь можно увидеть задержк 
ИЯ, 
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ДИАГНОСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЙ ЩИТОВИДНОЙ 
у ЖЕЛЕЗЫ 


БОЛЕЗНИ С ПОНИЖЕННОЙ ФУНКЦИЕЙ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ 


Врожденная микседема 


(Спорадический кретинизм, атиреоз, болезнь Фагге ) 


Сущность врожденной микседемы заключается в том, что начавшееся во 
внутриутробной жизни тяжелое расстройство функции щитовидной железы 
очень рано приводит к возникновению микседемы. 

Заболевание впервые было открыто Фагге (1871) под названием споради- 
ческого кретинизма. В настоящее время мы всячески стараемся отграничить 
врожденную миксемеду от кретинизма. 

Заболевание встречается у представителей обоих полов.Наши собственные 
наблюдения указывают на то, что у девушек оно наблюдается несколько чаще, 

Как этиологической причине, большое значение придают наследственным 
факторам. Врожденное заболевание не всегда является наследственным забо- 
леванием. В этиопатогенезе заболевания, по всей вероятности, значительная 
роль отводится различным вредным факторам, влияющим на мать во время 
беременности: неудовлетворительное питание, различные инфекции и токеи- 
ческие вредности. Если иметь в виду, что материнский организм во время 
беременности и так находится в состоянии относительного недостатка йода, 
то естественно, что упомянутые факторы могут дать толчок для равития 
гипотиреоза у матери. Недостаток гормона щитовидной железы у матери 
неблагоприятно сказывается на процессах дифференциации зародыша вообще 
и щитовидной железы зародыша в частности. Последнее нередко приводит 
к недостаточному развитию щитовидной железы, а порой к ее аплазии у 
зародыша. Так как этот гипотиреоз возник еще во внутриутробной жизни, 
вполне понятно, что недостаточность процессов дифференциации тканей и 
особенно центральной нервной системы влечет за собой наступление тяже- 
лых изменений, которые нередко почти не поддаются лечению препаратами 
щитовидной железы. Заболевание во многом сходно с микседемой взрослых, 
но сопровождается более тяжелыми признаками. 

‘Анамнез собрать нам помогут родители: ребенок родился с большим весом 
и очень медленно отторгался пупочный канатик. До шестимесячного возраста, 
кроме упорных запоров, ничего подозрительного нельзя было обнаружить. 
Приблизительно в этом возрасте стали замечать задержку физического и Ум- 
ственного развития у ребенка. Зубы прорезывались с большим опозданием 
(на несколько месяцев), ребенок поздно начал сидеть и ходить. В восемнадца- 
тимесячном возрасте, когда нормально развивающиеся дети выговариваютуже 
отдельные слова, больной ребенок стал произносить только звуки, и после 
исполнения трех лет он впервые начал связывать слова в предложения. Боль- 
ной страдал ночным недержанием мочи еще в десятилетнем возрасте. 

Физикальное обследование. При первом осмотре бросается в глаза карли- 
ковый рост ребенка. Туловище по сравнению с конечностями — большое 
(микромелия). Ожирение особенно выражено в надключичной ямке. Кожа 
сухая, легко шелушится. При тщательном осмотре больного прежде всего при- 
влекает внимание тупое, глупое выражение лица. Круглое лицо и маленькие 
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глазки придают лицу некоторое сход- 
ство с поросенком. Характерным явля- 
ется седловидный нос. Зубы распола- 
таются беспорядочно ввиду того, что 
постоянные зубы стали прорезываться, 
когда еще имелись молочные зубы. 
Язык высунуТ изо рта, наблюдается пос- 
тоянное слюнотечение. Голова связана 
стуловищем почти без шеи. Живот вы- 
пячен, и очень часто обнаруживается 
пупочная грыжа. Руки короткие, паль- 
цы тупые, по тыльной стороне кисти 
отмечается жировая подушка. Вся 
кисть вообще напоминает лапу. Ногти 
ломкие. Волосы грубые. Гениталии 
нередко слабо развиты. Щитовидная 
железа обычно не прощупывается. 
Границы сердца иногда увеличены 
(Баратц и сотр., 1942). У этих боль- 
ных часто отмечается брадикардия 
(рис. 105). 

На рентгене обнаруживается за- 
держка развития ядер окостенения, 
возраст по окостенению резко отстает. 
В первый год жизни еще не видны 
ядра окостенения в тазовых костях и 
в нижней части бедренной кости. У 
более взрослых детей иногда по ядрам 
окостенения отмечается отставание 
возраста на десять лет. 

На электрокардиограмме часто об- 
наруживается нарушение реполяри- 
ие р дай Рис. 105. Врожденная микседема 

В нелеченных случаях, соответ- 
ственно гипогонадизму, имеющемуся У б 
этих больных, Е первичная аменорреяи отсутствие либидо о 
чения появляются менструации и у мальчиков может начаться сперма т 

Задержка умственного развития в тяжелых случаях В | 
полной деменции. Эти больные обычно являются Я а Ея 
положность веселому нраву кретинов и раЕности А етный В резуль- 
лоидов, —они нередко раздражительные, ворчливые изл Е се г 
Тате успешного лечения умственная способность мож и 1 
щиться, что больные могут закончить среднюю в. е ей м ет. 
тельным результатом. По нашим наблюдения, у ро ее. Моторные реакции 
ная речь, характерная для страдающих о вся ого рода простудным 
У них замедляются. Они зябки и склонны ко всяк р 


Заболеваниям. У них неуклюжая, покачивающаяся походка. 


3 лабо ет Г ющие: 
рат обра ить внимание на следу 
>. орных данных следу ( ь х жа 


понижается содержание азота и креатин 
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раст по окостенению, может быть к (Фан, 1941). Понижает | 
содержание кальция, фосфора и йода Е. ровень протеинов Плазмы 
повышается в некоторых случаях до 8—8,5% (Люис и сотр., 1944). С диагно 
стической точки зрения наиболее важным следует считать повышение Уровня 
холестерина крови (Бронштейн, 1933). Концентрация общих липоидов Крови 
тоже повышается (Радуин и сотр., 1940). У молодых больных нельзя прово- 
дить исследования основного обмена; у взрослых, нелеченных больных 
понижается содержание креатина, фосфора (Брейтбарт, 1940) и фосфатазы 
крови (Тальбо, 1939; Тальбо и сотр., 1941; Хилл и сотр.,. 1943). Понижается 
содержание общего, в том числе и связанного с белками, Йода крови (Лерман 

и сотр., 1946). 

Чаще всего обнаруживается умеренная анемия гипохромного типа с 
нейтропенией, эозинофилией и моноцитозом. 

Понижается выделение 17-кетостероидов (Тальбо и сотр., 1943; Бенда 
и сотр., 1947). Содержание тиреотропного гормона мочи может быть повы- 
шенным. 

Консилиум специалистов. Консилиум педиатра и невролога-психиатра 
оказывает нам ценную помощь в диагностической работе. 

При проведении дифференциальной диагностики надо обратить внимание 
на следующие заболевания: на кретинизм (врожденная микседема является 
вторым, т. н. кретиноидным заболеванием), монголоидный идиотизм, первич- 
ную аменцию, хондродистрофию, врожденный сифилис, рахит. 

От кретинизма врожденная микседема отличается спорадичностью (даже 
называют «спорадическим» кретинизмом в отличие от «настоящего» эндеми- 
ческого кретинизма). Умственная отсталость у кретинов гораздо более выра- 
жена. Дегенеративные изменения являются более глубокими, нередко встре- 
чается глухонемота. Обычно наблюдаются признаки тяжелых поражений 
центральной нервной системы. Важным отличительным признаком является 
то, что состояние кретинов не улучшается или улучшается только незначи- 
тельно под влиянием лечения препаратами щитовидной железы. 

Монголоидные идиоты характеризуются узким косым разрезом глаз, 
слаборазвитым эпикантусом и нормальными или близкими к норме про- 
цессами окостенения. У этих больных отмечается веселое настроение и 
разовое лицо. 

При первичной аменции не повышается уровень холестерина сыворотки 
и не понижается уровень йода крови. Умственная отсталость более сильно | 
выражена, чем при врожденной микседеме. Лечение препаратами щитовид- 
ной железы не дает эффекта. 

Хондродистрофические карликив умственном отношении являются интакт- 
ными. Для них характерны огромные размеры черепа, короткие конечности. 
Рентгеновские снимки костей тоже очень характерны. | 


| 
| Уилкинс и сотр., 1941). Выделение креатинина, принимая во внимание в. 


Микседема взрослых 
(Болезнь Галла, гипотиреоз ) 
Сущность микседемы сводится к понижению функции щитовидной железы 


в послеутробной жизни, влекущей за собой понижение секреции гормона | 
щитовидной железы. 
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олевание впервые было отмечено Галлолм в 1874 году. Оно может воз- 
любом возрасте, но чаще всего поражает 50-летних людей. То обсто- 
ятельство, что заболевание в четыре раза чаще встречается у женщин и его 
начало часто совпадает во времени с климаксом, указывает на существование 
о сих пор еще нераскрытой связи половой функции с возникновением забо- 
левания. При микседеме часто обнаруживаются признаки гиперфункции 
передней доли гипофиза, в том числе и усиленное выделение фолликулярного 
гормона и гиперэстринизм, который объясняется отчасти базофильной гипер- 
функцией, возникшей в ответ на гипотиреоз. 

Чем вызваны гипоплазия и атрофия щитовидной железы и соответствую- 
щие им гипо- или афункция железы? В случае микседемы надо предполагать 
последнее т. к. опыт операций удаления щитовидной железы, проведенных 
больных, учит нае, что для развития классической картины микседемы 
необходимо удалить больше чем 95% всей щитовидной железы (т. е. про- 
извести почти полное удаление железы). Если хирург оставляет больше, 
чем 5% бывшего объема щитовидной железы, то симптомы постоперативной 
микседемы исчезают спонтанно за несколько месяцев. 

Причина возникновения гипотиреоза нам в части случаев неизвестна. В 

большинстве случаев всегда можно найти причину либо в самой щитовидной 

железе, либо в одном из вышележащих гипофизарно-гипоталамических 

центров. 

Щитовидная железа может быть разрушена воспалением, и в результате 

острого или хронического воспаления может возникнуть микседема. Таким 

же образом опухоли, разрушая функционирующую субстанцию щитовидной 

железы, могут стать причиной гипотиреоза. 

В возникновении микседемы начинает играть все более заметную роль 

наше лечение. Современная хирургическая техника позволяет хирургу про- 

изводить операции субтотального или почти тотального удаления щитовид- 

ной железы на основе данных, единогласно подтверждающих, что только 

удаление сравнительно большой части железы дает хорошие результаты. 

Но не только хирургические вмешательства играют роль в этиологии мик- 

седемы, рентгеновские лучи У радиоактивные изотопы тоже принимают в 

этом участие. Трудно управлять скальпелем, но не менее трудно дозировать 
рентгеновские лучи И радиоактивные изотопы. Химическое «удаление» щи- 

товидной железы препаратами тиоуреи увенчивается успехом только тогда, 

когда мы больного доводим до границы «микседематозной зоны». То есть 
достаточно сделать один неосторожный шаг — и мы дошли до гипотиреоза. 

В части случаев причиной возникновения гипотиреозов является недоста- 
точность стимулов со стороны гипофизарного диэнцефального центра. Таким 
путем возникает гипофизарная микседема, о которой уже шла речь как о 
неполной форме болезни Симмондса. В сущности это заболевание является 
гипотиреотропинизмом. Гипертиреотропинизм тоже может быть причиной 
возникновения гипотиреоза, поскольку он рано или поздно приводит к 
истощению щитовидной железы. Зобы с картиной гипофункции отчасти 
образуются на основании такого механизма. Гипертиреотропинизм, однако, 
может стать не только причиной, но и следствием микседемы. Так же, как 
отсутствие гонадальной функции вызывает гипергонадотропинизм (при каст- 
рации, климаксе), так и атрофия щитовиднон железы или ее удаление вле- 
Чет за собой усиленную секрецию тиреотропного гормона. Этот факт помогает 
нам в диагностике гипотиреозов (Хертц и сотр., 1936). 


Заб 
никнуть В 
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ический субстрат гипертиреотропинизма при микседеме вы у 


| ев размножении базофильных и о р эозинофиль. да 
ных клеток в передней доле гипофиза. Базофильная ерфункция отража. 
ется еще в накоплении коллоида в о. части и внедрении кол. ‚ 
лоида в заднюю долю гипофиза (Эйхорст, 1917). В щитовидной железе обна. ош 
руживаются фиброз, инфильтрация лимфоидными и плазматическими клет- с: 
ками. Почти полностью исчезают ацинусы. Эпителиальный покров сохра. 
нившихся ацинусов местами отсутствует. во 
Недостаток гормона щитовидной железы вызывает понижение всех функ- ту 
ций тела. Усиливается только тиреотропная функция аденогипофиза. Кар- бс 
тина полностью соответствует симптомокомплексу, возникшему у людей или то 
у животных в эксперименте, после удаления щитовидной железы (Ревердин, ТЕ 
1882; Кохер, 1883). >. Е к 
Микседема взрослых характеризуется четкой клинической картиной, = 
Несколько отличаются те формы микседемы, при которых заболевание нача- в 
лось еще в раннем детском возрасте. При инфантильной микседеме на перед- н 
ний план выступают признаки расстройства процессов дифференцировки е) 
тканей. Эти больные отстают в росте, у них наблюдаются более тяжелые, д 
чем при микседеме взрослых, нарушения умственного развития. Умственная Ц 
ограниченность у этих больных чаще, чем у взрослых, сопровождается раз- И 
дражительностью. Часто наблюдаются различные нарушения зрения, диспеп- Е 


тические явления и утиная походка. Чем раньше начался гипотиреоз после 1 

рождения, тем тяжелее будет картина инфантильной микседемы и, естест- т 

венно, тем более глубокими будут расстройства функции щитовидной железы. | 

Это заболевание вообще считается более тяжелым, чем микседема взрослых, 1 

но менее тяжелым, чем врожденная микседема. ‹ 

Анамнез больных взрослой формой микседемы. Жалобы у больных появ- т 

ляются по поводу замедления хода мышления и ожирения. Больная, по 

профессии художница, очень образованная женщина, рассказала нам, как 

у нее постепенно сузился круг интересов. Раньше она любила читать и ходить | 

в театр, а в последнее время все реже берется за чтение и месяцами не | 
бывает в театре. Ее речь и движения заметно замедлились. Одевание по 
| утрам представляет для нее целую проблему. Она постепенно бросила свою 
| профессию, и хотя еще не потеряла навыка обращения с кистью, но У нее 
исчезло желание писать картины, она полностью потеряла способность 
к созданию определенной композиции. Она забросила свое домашнее хозяй- 
ство и из-за постоянного чувства холода предпочитала лежать целыми 
днями в постели или зимой сидеть возле печки. Больная тяжело переживала 
свое умственное притупление и, как сама выразилась, боялась стать «дурой. 
Отчасти из-за этого, отчасти из-за постоянного чувства холода она начала 
употреблять спиртные напитки. По ее словам: жила ленивой жизнью меща- 
нок. Ее безразличие проявилось и в половой жизни. За это время кожа стала 
сухой, начала шелушиться, ногти стали ломкими. Волосы начали выпадать 
так сильно, что она боялась облысеть. Страдала запорами. Все свои жалобы 
она рассказала и даже записала в каком-то сухом, юмористическом тоне. Она 
не забыла упомянуть о грубоватости, хриплости своего голоса. Нельзя игно- 
рировать того, что больная отметила отечность рук и ног за последние месяцы 
и у нее возникли жалобы на сжимающие боли в области сердца. По поводу 
ею ног и изменений со стороны электрокардиограммы, указывающих на 
олезнь сердца, применялись дигиталис и инъекции новурита (меркузала/* 
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Данный анамнез является чрезвы- 
Айн характерным для микседемы 
варослых и одновременно указывают 
а наиболее частую диагностическую 
ошибку, которая встречается в связи 

Этим заболеванием. 

физикальное обследование. При пер- 
вом осмотре сразу бросается в глаза 
тупое, глупое выражение лица этих 
больных. Такое выражение лица 
только подчеркивается одутловатос- 
тью лица, «мешками» под глазами, уз- 
кой глазной щелью, водянистостью не- 
выразительных глаз, утолщением носа, 
высунутым языком и постоянным слю- 
нотечением из открытого рта. Микс- 
сдема, как вообще заболевания щитови- 
дной железы, «написана» именно на ли- 
це, диагноз можно прочитать в глазах 
и вокруг рта больных (рис. 106, 107). 
Выраженную микседему, так же как и 
типертиреоз, можно распознавать с 
первого взгляда на лицо больного. Тот, 
кто не распознавал с первого взгляда 
и даже не думает о возможности микс- 
едемы, не будет и впоследствии давать 
правильную оценку данным различ- Рис. 107. Микседема 
ных исследований и склонен будет 
рассматривать понижение вольтажа ы 
на ЭКГ как проявление повреждения миокарда, повышенный уровень холе- 
стерина начнет объяснять атеросклерозом и, если еще в моче обнаруживается 
белок, то нефрозом, а анемию оценит как злокачественное малокровие. 

В половине всех случаев у больных отмечается ожирение. Ожирение при 
гипотиреозе равномерно распространяется по всему телу, включая дистальные 
части конечностей. Этим оно и отличается от церебрального типа ожирения, 
во многом сходного с ним. Ожирение характеризуется еще тем, что распро- 
страняется и по тыльной стороне кистей, вокруг запястья и лодыжек виден 
к. браслет», накл а в. жировой подушкой и В 

ижней овой го Ве). Е 

а В ОО я, легко шелушится, и, п енно 
На ногах, часто виден гиперкератоз. Кожа приобретает харак ВЮ р 
ность на ощупь от накопления слизистого вещества (гиалуроновой И р 
В подкожной соединительной ткани и жидкости, расположен а р, 
Люлярно. Этот «отек» однако не сохраняет але ВВ оватый 
пикседемой не потеет, потеют только руки. Цвет к ЖА Авсеянные 
ттенок, на лице слегка розоватый. По всему телу иногд с з 

7 стречаются часто. Слизитые 
‘ветло-коричневые пятна. Экзема и акнэ тоже встр 


9болоч 

кит ся. №. эй. 
реди ни У р образований кожи характерными яв. 
Ютея р при осмотре лица впечатление тольк‹ 
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иваем отсутствие волос в по 

Е“. м в - Наблюдаемые диффуз 
см плешивость хорошо реагируют на ое И в 
ной железы. Волосы растут очень медленно, такж ых растут ю 
и борода, поэтому мужчины редко стригут волосы и бреются. Часто (а 
треть бровей. Этот признак называется именем Х ы 

падает боковая тр р 1906)” В ето 
(1899) или, по мнению других авторов, Леви (1906). Волосы на лобке Редкие 
и нередко полностью выпадают. Ногти растут медленно, легко ломаются 
толстые, и на них видны белые пятна. з 

При пальпации в части случаев можно удостовериться в отсутствии 
щитовидной железы. Такая находка подтверждает диагноз микседемы, но 
отнюдь не является характерной для микседемы, ибо она может возникнуть 
даже при наличии зоба, а кроме того у тучных людей вообще трудно пальпи- 
ровать щитовидную железу. 

Относительные границы сердца увеличены влево. Причиной этого ЯВЛЯ- 
ются отчасти расширения микседематозно инфильтрированной сердечной 
мышцы, отчасти скопление жидкости в перикардиальной полости (Лерман 
и сотр., 1933; Фримен, 1934; Эскамилла и сотр., 1935; Марцулло и сотр., 
1939; Муссио-Фурние и сотр., 1946; Киссин и сотр., 1947). Нередко наблю- 
дается асцит (Марш, 1926; Эванс, 1932; Эскамилла и сотр., 1935; Хансен, 
1938; Уатсон и сотр., 1941), и гораздо реже отмечается скопление жидкости 
в плевральной полости. 

Тоны сердца приглушены. Часто отмечается брадикардия, которая вместе 
с расширением сердца образуют сердечно-сосудистый синдром при микс- 
едеме. К этому еще добавляется характерная картина яйцевидной формы 
сердца на рентгене. На электрокардиограмме обнаруживаются понижение 
вольтажа, низкие зубцы Р, удлинение времени предсердножелудочковой 
проводимости, отклонение электрической оси сердца влево; зубцы Т!-, 
уплощенные или отрицательные. Понижение вольтажа может возникнуть 
по трем причинам: вследствие микседематозной инфильтрации сердца, скле- 
роза венечных сосудов на почве микседематозного повышения уровня холе- 
стерина крови и усиления сопротивляемости кожи из-за ее сухости. Кровяное 
давление колеблется. Чаще наблюдается повышение кровяного давления. 
Наличие гипотонии говорит больше в пользу гипофизарной микседемы 

На рентгене помимо увеличения границ сердца можно обнаружить 
плотность костей ((Ауб и сотр., 1929). При исследовании пищеварительного 
тракта на рентгене обнаруживается картина, соответствующая атоническому 
запору с выраженным метеоризмом. 

Больные не только плохо переносят холод, но температура их тела пони- 
жена в результате замедления окислительных процессов в организме. 

На электроэнцефалограмме видны плоские волны, волны типа альфа 
либо полностью отсутствуют, либо появляются очень редко (6 волн в секунду). 
Исследования Росса и сотрудников (1939), Маи и сотрудников (1953) под- 


тверждают, что патологическая ЭЭГ является, по-видимому, отражением 
морфологических изменений головного мозга. 


Половая функция понижается. Часто исчезает либидо больные теряют 
способность к оплодотворению, хотя беременность встречается и при миксс- 
деме, Беременность нередко заканчивается выкидышем. Безжизненная . 
клетка надолго застревает в матке. Часто наблюдаются у больных менорраги! 
и дисменоррагии. У мужчин рано наступает импотенция. 
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Пеихо-ментальные симптомы являются очень характерными. Ослабля- 
память, больные трудно концентрируют свое внимание. Забывчивость 


одним из наиболее ранних п 
я тупости впло р ризнаков. Умственная ограниченность 
ет от ту лоть до полной деменции. Н 

прессивн ции. Нередко отмечаются у 
льных депр в психозы. Больные апатичны и относятся к окру 

безразлично. Моторны у 
жающим р рные реакции замедляются, слабы, больные 
быстро утомляются. ) 

аблюдается глухота 

Часто = Е = о связанная с заболеванием среднего уха и, 
возможно, слу — о . рольные говорят хриплым голосом, речь у них 
медленная, стертая, ятная, похожа на речь пьяных, и причина кроется 
не только в корковом торможении, но и в утолщении губ и увеличении языка. 

Больные часто жалуются на расстройство сна, днем они сонливы. По мне- 
нию Фухса, сновидения этих больных своеобразно неприятные, во сне они 
занимаются отвратительными делами (копросомния). 

Больные обнаруживают повышенную чувствительность не только к хо- 
лоду и инфекциям, но и к некоторым лекарственным препаратам. Они плохо 
переносят дачу морфия, атропина, хинина и, наоборот, проявляют устойчи- 
вость в отношении пилокарпина и адреналина. 

Лабораторные данные. Суточное количество мочи обычно незначительно. 
Иногда обнаруживается умеренная альбуминурия. Уменьшается содержание 
Йода (Грин, 1941) и фосфора (Ауб и сотр., 1929; Робертсон, 1942) в моче. 
Выделение креатина и креатинина уменьшается не во всех случаях (Баймер 
и сотр., 1920; Торн, 1936; Уилкинс и сотр., 1946). Приблизительно 80% 
введенного радиоативного йода у больных микседемой выделяется (Херту 
и сотр., 1942; Китинг и сотр., 1947; Раусон и сотр., 1947; Скансе, 1948). 

Наиболее характерным изменением со стороны крови является повыше- 
ние уровня холестерина. Почти в 95% всех случаев уровень холестерина 
крови удваивается (Харкстал, 1934; Харкстал и сотр., 1935; Бойн и сотр., 
1937; Гильдеа и сотр., 1939; Харкстал и сотр., 1941; Крейг и сотр., 1944). 
Уровень холестерина в среднем равняется 355 мг%. Увеличивается содер- 
жание жиров и фосфорлипоидов сыворотки. Характерным можно считать 
увеличение соотношения эстерифицированного холестерина к общему холе- 
стерину сыворотки. лы 

Содержание общего белка сыворотки чаще всего остается норм АН 
но встречаются иногда гиперпротеинемические показатели с увель 
Уровня общего белка выше чем 8%, с относительным в. 1944), 
чества гамма-глобулинов и увеличением бета-глобулинов (Люиси а 

Понижается уровень общего Йода и, в частности, ры Е 
Й УР о отр., 1929; Шиттенегельм, 1932; 

ода крови (Фейл и сотр., 1925; Эйслер и с 5 ) : Е 
, 36: Перкин и сотр., 1939; Перкин 
Курти ; Кюллаг и сотр., 1936; Пер ы 
1си сотр., 1933; МэкКюл , Е т 
и СОТ > ) 1941; Бассе и сотр-, 1941; Ловенштейн и сотр., 
р., 1940; Салтер и сотр., , 


1944; Винклер и сотр., 1945). ы 
ля ре и = в витамин А необходим ее 
железы. Поэтому при типотиреозах мы часто обнаружи О ты 
(лабо-желтый оттенок кожи у больных микседемой связан от р 
1емией (Э 2). . И ,. 
О обмена понижен (между к. % ый %). не - 
Леление основного обмена является более ценным чо и 
Потиреозах, нежели при гипертиреозах- Понижа 


Ми - 
Ческое действие белков. 
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При пробном завтраке обы 
обнаруживается ахлоргидрия, "Ч 
Сахарные кривые при наг 


декстрозой в части случаев в 
быть уплощенными. Кривая Е 


пероральном введении галактизь 
идет низко, в то время как при внут. 
ривенном введении остается Норма- 
льной. Это указывает на то, что п К 
пероральном введении причиной уп- 
лощения кривой было плохое всасы. 
вание (Стенстем, 1946). 

При микседеме часто встречается 
анемия либо микроцитарного, либо 
макроцитарного типа (Бомфорд, 1938; 
Глесс, 1943). Что гипотиреоз и злока- 
чественная анемия сравнительно час- 
то встречаются вместе, известно нам 
из многих сообщений (Минс и сотр., 
1931; Борош и Цоницер, 1935; Ванот- 
ти, 1940). Наблюдения Мендерсхау- 
зена (1925) указали на существование 
причинной связи между функцией 
щитовидной железы и злокачествен- 
ным малокровием: на вскрытии 12 
больных, умерших от злокачествен- 
Рис. 108. Мухоедета фиБегозит у больной, — ного малокровия, была обнаружена 

страдающей микседемой атрофия щитовидной железы. Другие 
эндокринные железы остались нор- 
мальными. Лейкоцитарное число 
обычно остается нормальным, но может слегка понижаться (Хау, 1907; 
Бенце и Энгель, 1908; Кохер, 1912; Эмери, 1923; Джонс, 1940). Со стороны 
картины крови отмечается базофилия, эозинофилия и относительный лим- 
фоцитоз. В далеко зашедших случаях может наступать гипоплазия костного 
мозга (Джонс). 
величивается содержание тиреотропного гормона в моче и крови 
(Феллингер, 1936; Херту и сотр., 1936; Спенс, 1937; Эмерсон и сотр., 1938; 
Раусон и сотр., 1938; Джонс, 1939; Коллип, 1940). Содержание фолликуляр- 
оч личираетя о част случа Дерьмо. 

Пониженное выделение 17-кетостероидов (Фрейзер и сотр., 1941; Фридгуд, 
1942; Энестром и СОТр., 1944; Эскамилла, 1940) и И -оксистероидов (Тальбо 
Их те Форбс и сотр., 1950) указывают на гипофункцию коры надпо- 
и сотр 194 ание андрогенов в крови тоже уменьшается (Марине 

> . Дача п Н> С экрецию 
 кКртикоидов, репаратов щитовидной железы не усиливает секреци! 
а иетриальной биопсии ‚можно выявить гиперэстринизм в случаях, 
живается о щихся метроррагией. При исследовании спермы часто обнару- 
лигоспермия. 


онсилиум специалистов в диагностике помогает мало. 
478 


























уенени 
бу 


еирооро 





ыы 00 
ахматр 

(ще 
Ка Класс 
дите 
Нения, Ро 
Отс 























Неполные формы микседемы гораздо чаще встречаются в практике, чем 
можно было бы предполагать. Стертая форма гипотиреоза впервые была 
отмечена Хертогом (1899) и позже Леви и сотрудниками (1906). Во время кли- 
макса больные мужчины и женщины часто жалуются на ослабление памяти, 

худшение сообразительности и раздражительность. Одновременно с этим 
они начинают полнеть и страдают от запоров. Обычно ставится диагноз невра- 
стении. Понижение показателя основного обмена или успех лечения препара- 
тами щитовидной железы решают диагноз. 

Известны такие заболевания, где признаки гипотиреоза смешиваются с 
симптомами гипертиреоза. Эти больные обычно худые, страдают от тахи- 
кардии, раздражительные, и показатель основного обмена у них понижен. 
С худыми микседематозными больными можно встретиться чаще всего после 
операций на щитовидной железе по поводу гипертиреоза. 

Существуют такие формы гипертиреозов, где ограниченная припухлость 
кожи часто сопровождается гипертрихозом и местами гиперкератозом. 
В таких случаях гистохимическое исследование обнаруживает в подкожной 
соединительной ткани жиры и мукополисахариды (гиалуроновую кислоту). 
То же самое обнаруживается и в мышцах (Асбо-Хансен и сотр., 1952). Эти 
изменения ничем не отличаются от тех изменений, которые наблюдаются в 
ретроорбитальной ткани и наружных глазных мышцах при прогрессирующем 
экзофтальме. Асбо-Хансен говорит о «тиреотропном» повреждении мышц. 
Локализованная или ограниченная микседема, независимо от того, когда 

мы ее обнаруживаем, при гипотиреозе или гипертиреозе, всегда должна 
рассматриваться как признак гипертиреотропизма (рис. 108, 116). 

Существуют такие формы микседемы, где налицо только 1—2 призна- 
ка классической клинической картины: упорные запоры, сердечнососу- 
дистые симптомы, хронический ревматизм и тяжелые психические изме- 
нения. Если любой из этих признаков сопровождается повышением уровня 
холестерина или понижением основного обмена, и, более того, клиническая 
картина улучшается после лечения препаратами щитовидной железы, тогда 
мы вправе предположить, что имели дело с олигосимптоматической формой 
микседемы. Особенно в детском возрасте встречаются такие заболевания, 
где миотония и общая мышечная гипертрофия (псевдогипертрофия) появля- 
ются в клинической картине в сопровождении признаков микседемы (Мол- 
ларе и сотр., 1939). По сути дела, данное заболевание не без основания рас- 
сматривается как олигосимптоматическая форма гипотиреоза. 


Дифференциальная диагностика гипотиреоза 


В рамках тиреотропной-тиреоглобулиновой системы прежде всего при- 
ходится дифференцировать от гипофизарной микседемы (см. страницу 373). 

Случай «худой микседемы» иногда приходится дифференцировать и от 
гипертиреоза. Отрицательный показатель основного обмена, высокий уро- 
вень холестерина крови, отсутствие способности щитовидной железы м 
центрировать радиоактивный йод и низкий уровень йода в сыворотке обычно 
решают 

При О микседеме взрослых экзофтальм обычно не встречается. 
Надо знать, что прогрессирующий экзофтальм нередко осложняет оператив- 
НЫе вмешательства и различные ‘лечебные мероприятия, одновременно с этим 
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й признаки гипотиреоза. Прог 

у больных можно найти а А Ни уровнемхо ы и Уи 
экзофтальм отличается от м а Крови 
и связанного с белками Иода. актера 

Среди заболеваний неэндокринного характер рение и 2ипомелц. 
болизмы нетиреогенного происхождения и ть: С мИКСедемой, 
Последние, иначе называемые еще метаболической г остаточностьу, 
характеризуются следующими признаками (Китинг, 5): понижение» 
основного обмена, усталостью, раздражительностью, жалобами, напомина. 
ющими неврастению, ознобом, головными болями и понижением потенции, 
Основной обмен у этих больных либо не изменяется, либо повышается очень 
незначительно после применения препаратов щитовидной железы или тирок. 
сина. После дачи трийодтиронина в состоянии больных наступает быстрое 
улучшение (Курланд и сотр., 1955, 1957). Функциональные пробы щитовид- 
ной железы указывают на нормальную функцию. Данное явление объясня- 
ется тем, что превращение тироксина в активную форму у этих больных 
затруднено. По мнению Курланда и его сотрудников ( 1956), у этих больных 
удлиняется время полураспада радиоактивного тироксина. Возникает 
вопрос, причина ли это или следствие понижения основного обмена? 


Больные хроническим нефритом имеют бледно-желтоватый оттенок кожи. Кожа у 
них может быть отечной. При микседеме может быть альбуминурия и олигурия. В обоих 
случаях имеется анемия, гиперхолестеринемия и пониженный уровень анорганического 
Йода. При нефрите, как известно, в моче содержатся эритроциты, зернистые цилиндры, 
кроме этого наблюдаются тяжелые изменения со стороны глазного дна. В далеко зашед- 
ших случаях креатининовый клиренс резко понижен (при нефрозах креатининовый кли- 
ренс остается нормальным). Больные постепенно теряют способность концентрировать 
мочу, увеличивается уровень остаточного азота крови и обнаруживается гипопротеине- 


мия с понижением показателя АЛ`. Отеки при нефритах сохраняют отпечатки пальцев. 


Содержание белков в межклеточной жидкости при нефритах меньше чем 1 г% и при 
микседеме больше. 


При микседеме встречаются три разновидности анемии. Картина крови 
может напоминать настоящую злокачественную анемию с наличием гиперре- 
за мегалобластического характера. Эти изменения 
шо реагируют на лечение препаратами печени. Для 
оцитарной анемии характерно наличие гипорегене- 
ок мозгу. В этом случае можно о 
Ь желудочного сока, но и здесь нередки случа 
ма не реагирует на введение препаратов печени или 
ы эритроцитов к препаратов щитовидной железы увеличивается чис- 
я а ускоряется, если назначать препараты м 
менно с препаратами печени. Гипохромная, микро- 
А анемия отличается от . подобных форм а и если и 
учшается под влиянием лечения железом, все же для полного улучшения 
паратов щитовидной железы. 


Различные формы эндемического зоба 


Различаютс 
я два типа эндеми < орма встре- 
чается главным ое демического зоба. 1. Классическая фор 


разом в горных мес: тся у детей в виде 
диффузного, бедн тностях и проявляется у } 
ео дом мя как 
, коллоидом паренхиматозного зоба, в то вре у 
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‚слых ооразуется всегда Узловатый па 
ЗР.еративными формами. 2. Диффузный 
Г образом в низменностях. 

ы Принимая во внимание общность происхож 


едостаток Йода, возникает вопрос, действительно ли можно считать обосно- 
ым разделение эндемических зобов. Разделение эндемических зобов на 
атогистологической основе одновременно отражает два разных клини- 
оских типа зобов, следовательно, их разделение все-таки до некоторой сте- 
ни является обоснованным. Паренхиматозный 306 на самом деле является 
астоящей гипертрофией и гиперплазией щитовидной железы, где экскреция 
выделение коллоида) преобладает над процессами секреции и отложения 
‘оллоида. Такая железа все время перенапрягается, чтобы суметь снабдить 
ани гормоном щитовидной железы. Перенапряжение, с одной стороны, и 
епосредственное воздействие повреждающих факторов, с другой, вместе 
зятые, вызывают фибротические изменения в щитовидной железе, внутри 
‹оторых располагаются четко ограниченные участки здоровой ткани железы 
е представляющие собой настоящие аденомы). Щитовидная железа, вна- 
але проявляющая признаки гиперфункции, постепенно начинает исто- 
аться. Таким образом, со временем признаки гипотиреоза присоединяются 
эндемическому зобу паренхиматозного типа. Во время беременности гипоти- 
воз нарушает обменные процессы тканей не только материнского организма, 
о и зародыша тем, что зародышевая щитовидная железа тоже страдает от 
‘достатка Йода. В результате этого у зародыша образуется 306. Если такой 
30б рано истощается, то ребенок рождается с эндемическим кретинизмом. 
Диффузный коллоидный 306 тоже возникает в результате недостатка 
Йода. В этом случае после начальной гиперплазии устанавливается равно- 
весие между процессами секреции, отложением коллоида и его выделением. 
Позже процессы секреции и отложения могут преобладать над процессами 
экскреции. Такой з0б содержит большие количества коллоида и больные 
коллоидным зобом чаще всего страдают от умеренного гипертиреоза, по- 
скольку щитовидная железа у этих больных не функционирует нормально 
и не проявляет признаков гипофункции. В то время как паренхиматозный 
306 увеличивается с возрастом, коллоидный зоб чаще всего встречается во 
время пубертатного периода и потом, постоянно уменьшаясь, исчезает в трид- 
Цатилетнем возрасте. 
_ Эндемический з0б может образоваться У обо 
Фычно часто встречается. В районах с умеренн 
30ба чаще заболевают женщины. 
Если разделить факторы, вызыва 
и положительно действующие, тогд з 
Нию — недостаток Йода, как отрицательно действу 


ренхиматозный 306 с различными 
коллоидный 306 встречается глав- 


дения всех видов зобов, а 
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положительно действующие факторы. Часть их поступает в и 
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и сотр., 1947). Струмигенными свойствами обл 


И адают 
«родные тиоцианатов (Баркер, 1936; МэкКеррисон, 1932; Баркер и р 


тЫ 
Недостаток йода в питательном матери . ует вр ме. ВЛИЯНИк, 
положительно действующих струмигенных факторов, и, наоборот, Достаточ, 
ное количество йода в пищевых продуктах уничтожает вредное Действие 
всех этих агентов. При недостатке положительно действующих струмиген. 
ных агентов умеренный недостаток Йода не вызывает образования 306, 
Может быть, положительно действующие струмигенные агенты и определяют 
спорадическое возникновение зоба. 

Образование эндемического зоба и его различных типов являетс 
татом динамических состояний равновесия. Выделение отдельн 
еще не значит, что между ними существуют четкие границы, т. к. переходные 
формы встречаются не только в эндемических районах, но такие «переходы» 
могут быть обнаружены в разных местах щитовидной железы одного и того 
же лица. 

Это явление помимо истощения, следующего за гиперфункцией, объяс- 
няется абсолютным колебанием количества йода, поступающего в организм, и 
изменением потребности в нем организма. Потребность организма в йоде возра- 
стает во время пубертатного периода, при беременности, климаксе, в период 
борьбы с инфекционными заболеваниями, при недостатке витаминов, отсут- 
ствии достаточного количества света и воздействии холода. Потребность йода 
в щитовидной железе у зародыша возрастает. При всех этих состояниях 
может образоваться 30б при нормальном содержании йода в питательном 
материале. Поступление 55—65 у Йода за сутки считается минимальным 
количеством, близким к «струмигенной зоне». При возрастании потребности 
иода в организме оптимальное суточное количество йода, равное 150—200 у, 
обычно не способно предотвратить образование зоба. 

Центральное место в патогенезе эндемических зобов и вообще зобов любого 
характера занимает йод. Для синтеза тироксина помимо йода требуются 
еще катализаторы, активизирующие ферментативные системы клеток щито- 
видной железы (пероксидаза, цитохромоксидаза и т. п.) (Банси, 1952). Об этих 
катализаторах кое-что уже известно; например, известно, что производные ти- 
оуреза задерживают синтез тироксина путем торможения этих ферментатив- 
ных систем. Наши знания в этой области, однако, еще очень незначительны. 

Опыты, проведенные Крахтом, дали’ ценные данные в отношении взаи- 
мосвязи Иодного обмена и тиреотропного гормона. Автор доказал, что Йод 
инактивирует тиреотропный гормон в первую очередь в самой щитовидной 
и и этот стехиометрический процесс не обнаруживается в сыворотке. 
ит и Эти данные, можно сказать, что задерживающая 

О рии р только в процессах протеолиза Е се 
о. о рии является районом эндемического 30 ат 6 

Е Ко лет тому назад страдало от эндемического з 
(ош, 1935; Сабо и сотр., 1955). Введение Йодной профилактики значительно 
Улучшило положение (/Шош и сотр., 1955). . 
На оенкиматоэный эндемический 306 может о 
тие гипотиреозу. вони 
осметищеемо ИЗНАКОИ является 306, вызывающий в начале жалобы Ей Е 
рядка. Особенно беспокоятся родители из-за то 
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шеи своих дочерей. Позже жалобы связаны с давлением, оказываемым 
зобом на окружающие ткани: больные, особенно по ночам, страдают от 
одышки, судорожного кашля и частой тахикардии. При таких жалобах 
всегда надо учитывать возможность загрудинного зоба. В литературе имеется 
случай астмы, исчезнувшей после удаления субстернального зоба. 

физикальное обследование. Умеренно выраженный зоб иногда не опре- 
деляется при осмотре. 306 1-ой степени (наиболее слабо выраженный) не 
выступает за пределы шеи, но хорошо прощупывается. 306 2-ой степени уже 
выдается над профильным контуром шеи, зоб 3-ей степени уже виден со 
всех сторон (Укко, 1951). При субстернальных зобах обычно видны расши- 
ренные шейные вены. В этом случае может обнаруживаться цианоз боль- 
ных. В диагностике зоба наиболее важным способом является пальпа- 
ция. Прощупыванием мы определяем величину зоба и особенности его 
поверхности, гладкость или узловатость и, кроме того, его мягкость или 
плотность. В стадии гиперплазии над областью зоба можно прощупывать 
шуршание (вибрацию). При ощупывании мы должны убедиться в том, 
можно ли свободно отодвинуть 306 или он крепко связан с окружающими 
тканями. В случае загрудинного зоба можно определить притупление над 
трудной костью при перкуссии. 

Диффузные паренхиматозные зобы могут развиваться обратно или, дости- 
гая определенной величины, останавливаться в росте. Часть этих зобов, дости- 
гая огромной величины, обнаруживает признаки давления. Особенно тяжел- 
ые признаки возникают от зобов, растущих в сторону грудной клетки. 306, 
развивающийся в щитовидной железе, неправильно расположенной в груд- 
ной клетке, может причинять особенно тяжелые симптомы давления. Причи- 
ной одышки могут быть застойный бронхит или компрессия трахеи. Парок- 
сизмальная ночная одышка этих больных объясняется тем, что днем они 
принимают такое вынужденное положение головы, которое облегчает им 
дыхание, а ночью из-за отсутствия мышечного контроля возникает затруд- 
нение дыхания и больные просыпаются от одышки. Причиной стенотического 
дыхания является обычно то, что существующее десятилетиями давление 
разрушает хрящевые кольца дыхательного горла и мягкие стенки трахеи 
при вдохе «присасываются». Мучительный, сухой, нередко судорожный 
кашель связан отчасти с бронхитом и отчасти с рефлексом со стороны сдавлен- 
ных нервов. Хриплость голоса обращает внимание на компрессию возврат- 
ного нерва, и если нельзя обнаружить на рентгене зоба, достигающего ярем- 
ной области, то следует думать о возможности злокачественного зоба. 

Сердце страдает от затрудненного дыхания («механическое зобное сердце), 
в результате чего возникает дилатация сердца с тахикардией. 

Сжатие пищевода вызывает трудности при глотании (дисфагия) и затруд- 
нение кровообращения во внутренних яремных венах шеи и головы. Может 
наблюдаться отек шеи и головы, над грудной костью и на шее видны резко 
расширенные вены. 

Рентеенологическое исследо 
ностики загрудинного зоба. 

Большинство эндемически 
щитовидной железы. Часть их сопровождаетс 


фии пар й железы 

енхимы щитовидной железы. 
Часть новорожденных в местностях эндемического зоба уже рождается с 
30б0м,и может быть, чтозоб вырабатывает гормон щитовидной железы в доста 
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вание является необходимым способом диаг- 


х зобов сопровождается нормальной функцией 
я гипотиреозом на почве атро- 








точном количестве. Другая Часть 
дается уже с признаками гипоти Ж 
или гипотиреоз проявляется т 
ко позже. В районах ЭНДемичес | 
зоба чем раньше начинается ыы 
ние паренхиматозного зоба во ее 
утробной жизни, тем более вероятно 
что ребенок родится с тяжелым ТИ, 
тиреозом и глубокими нарушенияни 
нервной системы, такими, которые 
встречаются при кретинизме: слабо. 
умием, глухонемотой и различными па. 
раличами. У части кретинов, поражен- 
ных 30б0м, может нормализоваться 
функция щитовидной железы, и в этом 
случае в дальнейшем они могут разви- 
ваться нормально, т.е. у них будет нор- 
мальный период полового созревания 
и умственные способности тоже могут 
нормализоваться. 

Признаки коллоидного зоба в зави- 
симости отфункционального состояния 
щитовидной железы могут смешивать- 
ся с симптомами гипертиреоза. 

Паренхиматозный 306 должен быть 
дифференцирован от рака щитовид- 

Рис. 109. Адено-паренхиматозный ной железы. Раковая опухоль щито- 

эндемический з0б видной железы на ощупь оказывается 
более плотной, она срастается с окру- 
жающими тканями, не двигается при 
глотании, РОЭ обычно высокая. 

С точки зрения дифференциальной диагностики некоторую проблему пред- 
ставляет собой проведение дифференциального диагноза с теми формами 
базедовой болезни, которые сопровождаются сердечной недостаточностью 
(диффузный, гиперсекреторный, гиперпластический 306). В стадии деком- 
пенсации на передний план клинической картины выступают тахикардия, 
сердцебиение и одышка. 

Иногда приходится провести дифференциальную диагностику от раз- 
личных форм хронических тиреоидитов (туберкулезной, сифилитической 
и пр.) и от зоба Риделя и Хашимото. (Дифференциальную диагностику см. 
В соответствующих главах.) 

Паренхиматозные, Узловатые (аденоматозные) формы зобов следует диф- 
ференцировать от опухолей щитовидной железы (рис. 109). Задача чрез- 
вычайно затрудняется тем, что трудно сказать, когда стал увеличиваться И 
уплотняться десятилетиями незаметно существующий маленький узел в щито- 
видной железе. Если вспомнить общепринятое правило, что изолированная 
аденома щитовидной железы может в любой момент претерпеть злокачествен- 
ное перерождение, то вышеупомянутое затруднение не может привести к 
нежелательным последствиям; единичный узел в щитовидной железе должен 
быть непременно удален. 
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Кретинизм 


= Ва с — наиболее известных нам по давности забо- 
леваний. ) трудно дать соответствующее определение 
кретинизму, т. к. классификации, имеющиеся в литературе, либо слишком 
подробные, либо слишком обобщающие, собирают под одним термином слиш- 
ком много понятии. Границы «кретиноидных» заболеваний молодого возраста 
очень нечеткие. Трудно провести границу между кретинизмом без зоба, врож- 
денной микседемой (спорадическим кретинизмом)и допубертатным гипотирео- 
зом, хотя разграничить эти формы является важным как с точки зрения прог- 
ноза, так и с точки зрения лечения. Если к этому еще добавить, что по степени 
тяжести различаются полные кретины, неполные кретины и наполовину 
адаптированные кретины, и, далее, если принять во внимание, что кретин с 
замедленной реактивностью может проявлять признаки нормально функ- 
ционирующей щитовидной железы и, сверх того, признаки гиперфункции, 
тогда станет ясным, что привести в порядок путаницу в связи с проблемой 
кретинизма не так легко. 

Под кретинизмом мы понимаем в первую очередь эндемический кретинизм 
впротивоположность спорадическому кретинизму (болезнь Фагге). Подкрети- 
низмом мы подразумеваемтакой симптомокомплекс, где помимо отставания фи- 
зического и умственного развития имеются наряду с этим признаки глубокого 
поражения центральной нервной системы и симптомы других органических 
поражений. Этот симптомокомплекс встречается в районах, где часто возни- 
кает зоб. Эндемический 306 и кретинизм имеют общую этиологическую основу. 
Разница между двумя заболеваниями существует только количественная. 

Первое описание заболевания дано Парацельсом (1603). Уже он обратил 
внимание и подчеркивал существующую связь между зобом и умственной 
отсталостью. Заболевание позже было описано Хёфером (1657). Описание, 
данное в ХУП веке Фодере, можно считать безошибочным. Когда выяс- 
нилась роль щитовидной железы при врожденной микседеме, микседеме 
взрослых, тиреопривной кахексии, тогда на основании поверхностного 
сходства настоящего кретинизма с «кретиноидным» состоянием стали причис- 
лять кретинизм к числу гипотиреозов. у 

То обстоятельство, что в данной работе кретинизм рассматривается вместе 
с различными гипотиреозами, обязывает нас подчеркнуть, что при кретинизме, 
если и имеются признаки гипотиреоза, сам гипотиреоз не относится к суще- 
ству заболевания. Кретинизм является не эндрокинным, а предэндок- 
ринным заболеванием, где положительно или отрицательно действующие 


этиологические факторы проявляют свое вредное воздействие на хими- 


ческие вещества, предшествующие во время эмбриональной а 
нию эндокринных желез, иными словами, на их организаторы. 110 т ть 
Этих организаторов сказывается прежде всего на центральной нер ия 
теме и щитовидной железе, но, как известно, процессы дифференциаци ‚. р 
живаются и в других органах и тканях. У части кретинов, например, вы сна 
даются приступы тетании (гипопаратиреоз?), часто встречаются у крети 
глухота и глухонемота. 
Крот возникает у зародыша через мать, и все же его пер Г“ 
т эндеми р 
ривать как наследственное заболевание. Существую у 
более того, втих районй® эндемические улицы, где ня кытея 
Чительно только кретины, В То время как в других селах и? . 
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Если здоровая беременная и рот. мать череВО И район, й 
может родить кретина с 30б0м, и, наоборот, р Зоб В незнць. 
мическом районе может родить здорового ребенка. 

Факторы окружающей среды ничем не отличаются от струмигенных 
факторов, упомянутых раньше в главе 0б эндемическом зобе. Среди них ПВ 
вое место занимает недостаток Йода. Современные способы исследования 
только могли подтвердить старое познание. Это имеет значение не Только 
потому, что профилактика кретинизма полностью совпадает с профилактикой 
эндемического зоба, а еще и потому, что таким образом понятен тот общеиз- 
вестный факт, что имеются формы кретинизма с наклонностью к спонтанному 
выздоровлению. 

Уже давно различают две формы кретинизма: с наличием зоба и без зоба, 
При последней форме не только отсутствует 306, но обычно нет и паренхимы 
щитовидной железы. В противоположность этой форме при наличии зоба 
может сохраняться функциональная способность щитовидной железы, кото- 
рая при благоприятных условиях сможет доставлять организму гормон 
щитовидной железы в нужном количестве. До последнего времени никто 
не знал, какие последствия зоба могут быть у кретинов. (# помощью приме- 
нения радиоактивного йода можно установить функциональное состояние 


























щитовидной железы у кретинов. Хемилтон и сотрудники (1943) установили, не НИ | 
что щитовидная железа у двух детей-кретинов с зобом поглощает столько и ла т 
же радиоактивного йода, как при гипертиреозе. Было установлено, что щито- Г. - : 
видная железа сравнительно быстро присоединяет йод с молекулой тирозина. пощесеыокое 
Наоборот, исследования Стенбёри и сотр. (1950) доказали, что несмотря ТОЯТЕЛЬСТВО 


НО то, что щитовидная железа У кретинов с зобом поглощает много радио- 
активного Йода, она не в состоянии использовать йод для синтеза дийодтиро- 
зина и тироксина, т. к. после введения тиоцианата сразу же выделяет погло- 
щенный йод. Эти два эксперимента указывают на то, что в центре патомеха- 
низма эндемического зоба и эндемического кретинизма стоит недостаток йода, 


но нарушение йодного обмена не в каждом случае развивается на основе 
одного и того же механизма. 


Кретинизм поражает оба пола одинаково. 

‘Анамнез. После родов родители месяцами не обнаруживают ничего 
подозрительного у новорожденного ребенка. Обычно проходят первые шесть 
месяцев, прежде чем они обнаруживают, что ребенок не интересуется окру- 
жающим, он не следит глазами за показываемыми ему предметами. Постоян- 

Е и вялые движения ребенка тоже привлекают внимание матери. 
Пройдет еще полгода: не прорезались зубы, ребенок не стал еще ходить. Все 
яснее проявляется отсталость как физического, так и умственного развития у 
укретинов скрыто хорошей памятью на лица 


инимается менее интеллигентными родителями 
как проявление ума у ребенка. 


Физикальное обследование. Бросаются в глаза низкий рост, глупое, как У 
обезьяны, выражение лица, тупость которого иногда прерывается бессмыслен- 
ными гримасами смеха. Вокруг глаз и на лбу множество грубых морщин. Веки 
вялые, «карманные». Язык толстый. Эти больные обычно тучные, и жир отлага- 
ется на лице, в затылочной области, в надключичной ямке и по тыльной по- 
верхности кистей. Живот часто выпячен, нередко имеется пупочная грыжа. 

При подробном осмотре больных бросаются в глаза большая голова и 
большое туловище с короткими конечностями. Надбровный и затылочный 
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бугор ие крек о неразвитой нижней челюсти. 
Хара нос. Растояние ме 
тлами глаз сравнительно большое. Зубы располагаются ен тонтывнии 

ми редко бывают поражены карие р 
ядо — риесом. Это обстоятельство помогает 
в дифференциальной диагностике по отношению гипотиреозов. Кисти тупые 
попатообразные с тупыми пальцами. Часто обнаруживаемый поясничный 
лордоз только усиливает выпячиваемость живота. На шее либо отсутствуют 
признаки, либо видны различные по величине, иногда огромные зобы. У жен- 
щин не видно околососкового кружка даже после полового созревания. 
Гениталии развиты слабо, но при умеренных формах кретинизма могут быть 
нормальными. Кожа сухая. Волосы грубые, но не ломкие. Кретины редко 
лысеют, зато волосы в подмышечной впадине редкие и на лобке часто отсут- 
ствуют. Брови у них обычно редкие. Цвет кожи чаще всего является серо- 
вато-желтым в противоположность желтоватому оттенку кожи у гипотирео- 
тиков и розовому у больных с монголоидной идиотией. 

Сердечная тупость иногда увеличивается (Баратц и сотр., 1942). Часто 
отмечается брадикардия. 

Характерными являются данные рентееновского исследования: увели- 
чение размеров турецкого седла, запоздалое закрытие родничков и укороче- 
ние основания мозга. Возраст, определяемый по ядрам окостенения, отстает 
иногда на 10 лет от настоящего возраста больного. При умеренном нарушении 
процессов окостенения следует принимать во внимание, что в случае лечения 
процессы окостенения могут нормализоваться. Надо иметь в виду еще одно обс- 
тоятельство, а именно, что возобновившийсязоб можетзначительно улучшить 
процессы окостенения. Те случаи, где лечение еще не проводилось, характе- 
ризуются тем, что вместо обычных ядер окостенения видно множество мелких 
островков окостенения, которые на рентгене обнаруживаются в виде губ- 
чатой массы. Эпифизарные фуги закрываются поздно, часто отмечается 
обызвествление эпифизарного хряща (Левен, 1909; Лузер, 1929; Рейли и 
сотр., 1937; Уилкинс, 1941). В случае наличия зоба у больных можно обна- 
ружить признаки сдавления дыхательного горла и пищевода. 

Электрокардиограмма не дает ничего характерного. В отдельных случаях 
обнаруживаются различные нарушения реполяризации. 

На эдектроэнцефалограмме определяется уменьшение числа альфа-волн. 

Температура тела у кретинов ниже нормальной. : 

Половая функция обычно понижена, но в литературе имеется == пер о 
наступлении преждевременного полового созревания укретинов ( Кендл, 1905). 
При сохранении способности к половому сношению обычно отмечается пони- 
женное либидо. Женщины-кретинки часто страдают от аменоррей. ные се 
бовыраженных формах заболевания беременность не считается р м 

У метвенная способность кретинов ограничена. Ограничение ум > 
‹феры проявляется в разных вариациях, от полной имбецильности Е 
тей Дебильности, Полный кре Не ео луз сложны 
и в полном смысле слова влачит жиз : . й 
выполнять домашнюю работу, НО оный крепи а 
запас состоит из нескольких слов: ол б 

ть простые кустарные работы. 

ео и читать и аш : те ие ино, 

ие от больных гипотиреозом. поведением и склонностью к 

ни отличаются безразличием, спокойным х больных две интересные 
шуткам. Сравнительно часто можно встретить у эти 
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особенности психики: 1. в результате Ме: 2 о Инииат 

а о развита способность к подраж у =. 0бой Стас. 
них хорош ют они различные предметы. У них сильно подавлена Психи 
тью и но помимо того замедлены и моторные реакции. Речь 4 
рву медленностью, монотонностью, бесцветностью и НевнЯтностьу) 
— р центральной нервной системы отдельными авторами были от. 
мечены тяжелые изменения. Приблизительно в половине всех случаев на. 
блюдается гидроцефалия. Часто обнаруживается нарушение походки спасти. 
ческого характера, указывающее на пирамидальное повреждение (болезнь 
Литтля). В половине случаев усиливается пателлярный рефлекс; реже 
наблюдается симптом Бабинского. В районах тяжелого эндемического зоба 
среди полных кретинов нередко обнаруживаются глухонемые. МэкКеррисон 
(1918) в описанных им случаях под названием «нервного кретинизма» упо- 
минает приступы тетании и других судорог. Выделение этих формв отдельную 
группу не имеет оснований. 

Из лаборатоных данных диагностическое значение могут иметь следую- 
щие показатели. Понижается содержание креатина в моче (Баймер и сотр., 
1920; Фан, 1941), то же самое наблюдается со стороны содержания йода в моче 
(Грин, 1941). Выделение кальция и фосфора тоже уменьшается (Ш/ольу, 1905). 

Количество общего белка крови может быть увеличенным (Люис и сотр., 
1944). Кроме этого может увеличиваться содержание бета- и гамма-глобули- 
нов, что сопровождается уменьшением показателя АЛГ. Повышение уровня 
холестерина сыворотки (Тальбо и сотр., 1923; Бронштейн, 1933) и липоидов 
крови (Радуин и сотр., 1940) и наблюдаемое одновременно с этим понижение 
уровня общего Йода крови, в частности йода в соединении с белками (Хилл 
и сотр., 1943), имеют решающее значение с точки зрения диагноза. Сахарные 
кривые крови после пероральной нагрузки оказываются либо нормаль- 
ными, либо пониженными, в то время как после внутривенной нагрузки по- 
лучаются нормальные кривые, указывая на то, что понижение кривых свя- 


зано с нарушением всасывания сахара в кишечнике. Часто обнаруживается 
анацидность. 


Картина крови может быт 
хромная анемия в соп 
и моноцитоза. 

Определение основного обмен 
с 30бом основной обмен м 
ческое действие белков может отсутствовать. 


Понижается содержание 17-кетостероидов в моче (Тальбо и сотр., 1943; 
Бенда и сотр., 1947). Нередко усиливается секреция тиреотропного орион» 
Исследование цитологии влагалища часто обнаруживает признаки гипо 
Эстринизма. Исследование семенной жидкости выявляет олигозооспермию. 


ста- 
Консилиум специалистов. Педиатр оказывает нам ценную помощь в посте 
новке диагноза. 


Поставить диагноз к 
очень трудно. Рост, возр 


ь нормальной, но иногда наблюдается тм 
ровождении лейкопении, нейтропении, Зозинопени 


а обнаруживает его понижение. У р. 
ожет быть нормальным. Специфически-динам 


р 
ретинизма у кретинов, уже поучаниное ее 
аст по окостенению, умственная способность ге 
ных приближаются к норме. Все это касается тех случаев, где лечение 
Ето еще до десятилетнего возраста. Увеличение размеров турецкого сед? 
оолегчает постановку диагноза. дной 

Если после о перерыва в лечении препаратами я 
железы больные останавливаются в росте, снова появляется умс 
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отсталость, кожа становится сухой, понижается основной обмен и начинает 


повышаться уровень холестерина крови, то с наибольшей вероятностью 
можно поставить диагноз леченного кретинизма. 


Трудно ответить на вопрос, существуют ли стертые формы кретинизма? 
Существуют умеренные (полуадаптированные) и тяжелые формы болезни. 
Любая степень имеет сложный симптомокомплекс. Существуют выздоровев- 
шие кретины со скудной симптоматикой в этой стадии. По нашему мнению 
нельзя принимать эти случаи за стертые формы заболевания. Кавадиас 
рассказывает 0б интереснейшем случае. Блашер в 1885 году упоминает имя 
одного врача, некоего Одета, страдавшего «первой стадией» кретинизма, 
который после соответствующего лечения настолько поправился, что в 1805 
году в городе Монпелье опубликовал работу о кретинизме. 

С точки зрения дифференциальной диагностики приходится считаться со 
следующими заболеваниями: монголоидной идиотией, гаргойлизмом, спора- 
дическим кретинизмом, ювенильной формой микседемы и недостаточностью 
питания. 


Монголоидная идиотия бросается в глаза уже в момент рождения, в то время как 
кретинизм проявляет себя толко в первые 5—6 месяцев жизни. Рост и пропорции тела 
больных монголоидной идиотией нормальные, роднички, по сравнению с кретинами, 
закрываются не так поздно, турецкое седло не расширяется, седловидный нос заканчи- 
вается как бы бугорком, характерным считается искривление мизинца внутрь и укоро- 
чение второй фаланги. Суставы очень подвижные. Разрез глаз косой; у них маленький 
эпикантус. На языке видны трещины. Кожа этих больных мягкая, бархатная. Лицо 
розовое («как накрашенное»). Волосы тонкие и редкие. У них часто обнаруживаются 
врожденные пороки сердца. По данным Ингаллса (1947), у 69% больных монголоидной 
идиотией можно обнаружить дефект межжелудочковой перегородки. Выражение лица 
приятное, смешное. Они склонны ко всякого рода инфекционным болезням. Умственная 
способность после лечения препаратами щитовидной железы не изменяется. После такого 
Я у этих больных прекращаются запоры и улучшается прорезывание зубов (Минс, 

918. 

Гаргойлизм легко спутать с кретинизмом на основании отсутствия интеллекта, по 
выражению лица и наличию пупочной грыжи. Гаргойлизм однако кроме этого характе- 
ризуется гепатоспленомегалией, помутенением роговицы и тяжелыми изменениями со 
стороны костной системы. 


При спорадическом кретинизме (микседеме) никогда не обнаруживается 
30; заболевание встречается в районах, свободных от эндемического зоба. 
Больные лучше реагируют на лечение препаратами щитовидной железы, 
чем эндемические кретины. 

Ювенильные формы микседемы характеризуются тем, что щитовидная 
железа, безупречно выполняющая свою функцию после рождения, через 
определенный промежуток времени прекращает работу по неизвестной 
(в большинстве случаев) причине. В анамнезе части случаев имеются ука- 
зания на перенесение тяжелой инфекции. Симптомы менее тяжелы, т 
При кретинизме, и больше походят на признаки микседемы в = : 
позже начинается заболевание, тем менее страдает умственное и физи 


развитие ребенка. 


Продоле очность 
ительная недостат Ц - 
Умственном, так и на физическом развитии детей, и может возникнуть состоя 


НИе, сходное с кретинизмом. У таких детей возраст по о а 

Отстает, но у них не обнаруживается дисгенез эпифизов, форма чер 

мальная и Уровень холестерина крови тоже и 
Отличие от различных видов карликового роста см. 


питания вредно сказывается как на 


главах о нанизме. 
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Заболевания воспалительного характера 
со сниженной функцией щитовидной железы 


Хронические заболевания щитовидной железы неспецифического 
лительного характера в зависимости от распространения процесса 
привести к возникновению гипотиреоза. 


Воспа. 
Могут 


Зоб Риделя 
(Зита Ивпоза, хронический фиброзный тиреоидит и 


Сущность заболевания заключается в замещении функционирующей 
паренхимы щитовидной железы твердой волокнистой тканью. Первое опи- 
сание заболевания связано с именем Риделя (1896). 

Заболевание начинается до 40-летнего возраста и встречается, по мнению 
одних ученых, одинаково у обоих полов, в то время как другие считают, 
что заболевание у женщин встречается вдвое чаще, чем у мужчин. 

Причина заболевания до сих пор еще неизвестна. Не без основания счи- 
тают, что заболевание начинается не в самой щитовидной железе, а первич- 
ным является воспаление тканей, расположенных вокруг щитовидной 
железы (перитиреоидит), в результате чего сосуды, снабжающие щитовидную 
железу кровью, суживаются, возникает ишемия паренхимы щитовидной 
железы с последующим фиброзом (де Курси, 1943). Под микроскопом только 
по краям плотной фиброзной ткани видны единичные нормальные ацинусы. 
Фибротические изменения всегда обнаруживаются и со стороны капсулы, 
и со стороны окружающих щитовидную железу тканей. Сращение щитовид- 
ноИ железы с окружающими тканями всегда наводит на мысль о злокачествен- 
ной опухоли, и большинство больных на самом деле подвергается операции 
по поводу рака щитовидной железы, как и в том случае, на основании кото- 
рого Ридель дал описание клинической картины данного заболевания. 

Анамнез обычно краткий: за последние месяцы больные замечают посте- 
пенное уплотнение шеи, затруднения при глотании, нередко чувствуют 
удушье и страдают от сильного кашля без выделения мокроты. Жалуются 
на хриплость голоса. 

При физикальном исследовании обнаруживается зоб на одной стороне, но 
нередко и в обоих долях щитовидной железы; зоб небольшой и производит 
впечатление «каменной твердости» (по немецкой терминологии: «е1еппае 
$4гиа»; в английской литературе говорят о деревянной твердости зоба 
«моо4у 1пПуго!4И 15»). Зоб этот неподвижен, но с кожей он не сращен. При 
надавливании на 306 отмечается небольшая болезненность его. При тяжелых 
формах болезни сдавление шейных вен влечет за собой глубокие нарушения 
кровообращения области головы. Хриплость голоса связана с компрессией 
возвратного нерва. 

На рентгене обнаруживается компрессия дыхательного горла и пище- 
вода. Повышения температуры у больных не отмечается. 

Основной обмен в начале заболевания остается нормальным. Позже — это 


иногда наступает очень скоро, в течение нескольких недель — развивается 
полная форма микседемы. 


Диагноз можно поставить на основании наличия одно- или сей 
него, очень твердого, с гладкой поверхностью зоба. Окончательное под 
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тверждение диагноза достигается путем гистологического исследования зоба 


Диагноз без операции можно поставить, прибегая к помощи пункционной 
биопсии. 


Зоб Хашимото 
(Лимфоматозный зоб, лимфоидный тиреоидит) 


В основе т. н. 300а Хашимото лежит диффузная лимфоидная инфильтра- 
ция паренхимы щитовидной железы. 

Первое описание данного заболевания было дано Хаиимото в 1912 году. 
Заболевание редко встречается у людей до 40-летнего возраста, чаще всего 
поражает возраст около 50 лет и старше. У мужчин встречается только 
в виде исключения (Шиллинг, 1945). 

Относительно этиологии заболевания за последнее время стали выдвигать 
роль автоагрессивных процессов в организме (Роатт и сотр., 1956; Лакстон 
и сотр., 1956; Годье и сотр., 1957). Лимфоидная ткань инфильтрирует обычно 
обе доли щитовидной железы, но инфильтрация никогда не распространяется 
на окружающие щитовидную железу ткани. Лимфоидная ткань содержит 
в себе лимфатические фолликулы с герминальными центрами и гигантскими 
клетками. Лимфоидная ткань разрушает паренхиму щитовидной железы, и на 
место атрофированной ткани вступает фиброзная ткань. Некоторые счи- 
тают, что зоб Риделя является последней стадией зоба типа Хашимото. 

‚ В опровержение этого взгляда напомним, что в то время как 306 Хашимото 
очень часто располагается в обеих долях, зоб Риделя может быть односто- 
ронним. 

Больные жалуются на утолщение и болезненность шеи. Они страдают от 
одышки и при глотании чувствуют, будто пища застревает в пищеводе. 
Больные чувствуют слабость и быстрое утомление. Щитовидная железа 
плотная на ощупь, но не в такой мере, как при 30бе Риделя. Иногда при паль- 
пации ощущается волнообразность краев, особенно нижних краев щитовид- 
ной железы. У больных часто отмечается умеренное повышение температуры. 
Часто бывает лейкоцитоз. В начале мы обнаруживаем признаки гиперти- 
реоза, которые скоро сменяются симптомами гипотиреоза. На рентгене 
в большинстве случаев обнаруживается сужение дыхательного горла и 
пищевода. 

Диагноз окончательно подтверждается только гистологическим исследо- 
ванием ткани щитовидной железы, полученной путем либо операции, либо 
биопсии. В диагностике зоба Хашимото помогают нам положительные пробы 
На коллоидную лабильность, увеличение содержания глобулинов сыворотки 
и выявление специфических противотел, действующих наперекор ее 
щитовидной железы (Лакстон и сотр., 1956; Гауди и сотр., 1957; Грин 
и сотр., 1958). 


Вторичный хронический тиреоидит 


рав отличие от вышеупомянутых УХ несение острого тиреоидита, 
анамнезе этого заболевания выявляется перен , 
Который не излечился полностью, как это имеет место В большинстве случаев, 


а постепенно переходит в прогрессирующий фиброз щитовидной железы. 
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„= о 


= ся к усталости, раздражительности 
алобы больных сводят № 
и дости при глотании. Среди жалоб часто фигурирует судор д 


ль оЖНЫй, 
астматического характера кашель. 

Ведущие признаки: 306, различные симптомы сдавления (ДЫхател, 
ного горла и пищевода), хриплость голоса, понижение основного обще 
и повышение уровня холестерина крови. 

К группе хронических тиреоидитов относится еще т. н. гигантокдетуц. 
ный тиреоидит, открытый деКервеном в 1924 г. (грануломатозный 306 
являющийся — по мнению отдельных авторов — разновидностью зоба 


Риделя. 


БОЛЕЗНИ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
СОПРОВОЖДАЮЩИЕСЯ ЭВТИРЕОЗОМ 


ЗОБ С НОРМАЛЬНОЙ ФУНКЦИЕЙ 


В эту группу входят различные формы зобов с нормальной функцией: 
коллоидный 306 и зобы с множеством узлов (множественно нодулярные). 
О них шла уже речь в связи с эндемическим 30бом. Так как эндемический 
306 часто осложняется гипотиреозом, было обосновано излагать их вместе 
с другими формами гипотиреозов. В их этиологии первостепенную роль 
играет недостаток Йода, и только как этиологические факторы вторичной 
важности упоминались положительно действующие струмигенные агенты, 
При образовании спорадического зоба эти положительно действующие фак- 
торы получают более значительную роль. Коллоидный 306 часто осложняется 


гипотиреозом, а узловатый зоб может осложняться и гипотиреозом и гипер- 
тиреозом. я 


Гиетологическая ка 
существующее межд: 
ветственно этому, 
времени различны 
повышенной или 
состояние щитовио 
котором организм п 
Возможно, что нор 
достигается путем 
в гистологической 
трофии. Такая ‹ра 
зовании зоба. Зна 


ртина зоба отражает динамическое равновесие, 
У снабжением и потребностью организма в Йоде и, соот- 
В различных стадиях или в один и тот же промежуток 
те участки щитовидной железы обнаруживают картину 
пониженной активности. Нормальное функциональное 
ной железы означает такое состояние равновесия, при 


покоя, и либо в ней отл 
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ны только разницей, что он реже подвергается злокачественным 
ИЗМ 2 з 
сли снабжение йодом такого коллои 
ы- ле окзогенной, либо по Те - ‚. временем ослабевает 
нает перенапрягаться, чтобы по › ТО ЩИТОВИЛИ В 
начи ддержать гормональное снабжение орга- 
низма на достаточном уровне. В этой стадии снова обнаруживаются гипер- 
плазия и гипертрофия, быстро сменяющиеся атрофией железы ь 
Гистологическая картина щитовидной железы, находящейся вне опти- 
мальных условий, отражает борьбу за восстановление нормального функ- 
ционального состояния. Это уже было известно 40 лет тому назад по данным 
исследований Марине и сотрудников (1908, 1909а, 1909Ъ, 1935). 
Исследования с применением радиоактивного Йода (]13т) обогатили наши 
представления, касающиеся данной области. Особый интерес представляют 
работы Тейлора (1952, 1953). При разработке свыше 60 случаев им был полу- 
чен последовательный ряд, который начинается простой диффузной гиперпла- 
зией щитовидной железы у молодых и заканчивается узловатым, пораженным 
кровоизлияниями и очагами обызвествления з0обом у пожилых больных. 
По данным своих работ Тейлор считает диффузную гиперплазию наиболее 
ранней стадией, при которой щитовидная железа усиленно поглощает йод. 
Увеличение размеров щитовидной железы в этой стадии еще обратимо. 306, 
если он существует уже в течение года, не подвергается обратному развитию 
под влиянием применения Йода. Вторая группа зобов отличается от первой 
как по данным авторадиографии, так и по своей гистологической картине. 
Йод поглощается только небольшими участками щитовидной железы. Актив- 
ность этих участков, однако, велика. При их микроскопическом исследовании 
обнаруживаются небольшие, с одинаковым диаметром фолликулы, с боль- 
шими клетками и хорошо видными ядрами. Диаметр фолликулов не составля- 
ет даже одной трети диаметра неактивных фолликулов. Эти участки обильно 
снабжаются кровью, и в отдельных случаях на периферии ткани образуются 
узлы. Вероятно, только те фолликулы способны реагировать на воздействие 
тиреотропного гормона, которые достигли определенной величины. Узлы 
располагаются группами. Одинокие гиперактивные узлы встречаются редко. 
Существование этих узлов ограничивается образованием в их центре кро- 
воизлияния или некроза. Замещая их, все новые и новые фолликулы ее 
В гиперактивную стадию, и В щитовидной железе образуется все больше 
узлов. Гистологическая картина «угасших» узлов очень пестрая: в них 
обнаруживается и недостаток коллоида, и организующиеся кровяные сту- 
стки, и твления. 
Е. О щитовидной железы вызывает жалобы только 
тогда, когда достигает определенной величины ий о Ин. 
клетку. В этом случае возникают приз а в аи 
ного зоба нелегко проводить дифференциальную диа т и 
опухолей средостения, аневризмы аорты, бронхиальных ра в 
, 


опухоли щитовидной ЖЕЛЕЗЫ БЕЗ ЭНДОКРИННОЙ ФУНКЦИИ 
зы, не проявляющие эндокринной функции, 
’’ по тех пор, пока они, сдавливая щито- 
ее работы, ведущего к возникнове- 


а Опухоли щитовидной желе 
О нормофункциональными д 
Дную железу, не вызывают нарушения 


493 











нию гипотиреоза. 20% солитарных аденом Ре железы подве акте 
впоследствии злокачественному перерождению, но % многоузловых Зобов 
тоже претерпевают раковое перерождение. й 

Опухоли щитовидной железы без эндокринной функции могут быть Злока. 
чественными или доброкачественными. Особенностью отдельных опухолей 
щитовидной железы следует считать инвазионность, вопреки доброкачествеи. 
ному характеру гистологической картины, в результате чего они либь 
инфильтрируют окружающие ткани, либо дают метастазы. Ранняя диагнос- 
тика злокачественного перерождения имеет огромное значение, так как 
выздоровление возможно только при условии раннего диагноза. 

Аденома является доброкачественной опухолью щитовидной железы, 
Различаются несколько форм аденом: эмбриональные, альвеолярные (или 
зародышевые) и простые коллоидные аденомы. Часть этих аденом подвергается 
кистозному перерождению, и в них могут отлагаться известковые соли. 

На пути к образованию злокачественных опухолей щитовидной экелезы 
первой фазой следует считать гиперплазию и второй — аденомы. 

Нельзя однако думать, что с помощью патогистологического исследова- 
ния части щитовидной железы, полученной либо при помощи оперативного 
вмешательства, либо биопсией, можно безошибочно поставить диагноз злока- 
чественности. В отношении критериев злокачественности опухолей щитовид- 
ной железы мнения патологоанатомов расходятся. Нередко бывает, что одна 
патогистологическая лаборатория рассматривает мультинодулярный 306 
как доброкачественную, а другая лаборатория — как злокачественную опу- 
холь. Вегелин был первым (1911), кто считал признаком злокачествен- 
ности аденомы ее распространение в крови. Лангханс придерживается другого 
мнения; он считает признаком злокачественности, если опухолевые клетки, 
разрушая капсулу щитовидной железы, врастают в окружающие ткани. По 
мнению ГЛембертона и сотрудников (1941), отсутствие признаков дифферен- 
циации и количество митозов в клетках являются лучшими критериями 
злокачественности. Многие другие авторы считают, что соотношение ядра и 
ядрышка лучше всего отражает злокачественность. 

Все же остается фактом, что такие общеизвестные, классические симптомы 
злокачественности, как бурное размножение клеток, различные их величины, 
полиморфия клеток, различность окраски, частота митозов, не помогают 
нам при дифференциации доброкачественных аденом от злокачественных 
(инвазивных), поскольку на основании этих признаков нельзя отделить доо- 
рокачественные аденомы от инвазивных или иначе «доброкачественных 
метастазирующих» аденом. С другой стороны, упомянутые признаки обнару- 
живаются и в т. н. доброкачественных аденомах. 

Мы считаем правильной ту точку зрения, согласно которой под тщатель- 
ное наблюдение должны попасть больные с узловатым з0бом. Если уже 306 
обнаруживает признаки сдавления, то никакой проблемы больше не суще 

ствует, больного непременно следует оперировать. Если давно существующий 
306 вдруг начинает расти, если узел или узлы в нем становятся плотными 
на ощупь, если больной жалуется на затруднение при глотании, — всегда 
возникает подозрение относительно злокачественного перерождения. Мы 
обязаны верить больным с зобом, если они вдруг начинают жаловаться: 
«что-то неладное у меня с шеей». И ы 

Выше мы сказали, что число раковых заболеваний щитовидной к 
Возрастает за последнее время. Такое утверждение основывается на литер 
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ример, применение препара Е 
ги, субтотальная резекция щитовидной ы, ранитевова 0 чаи 

использование радиоактивного йода, — все они стимулируют ен ю 

продукцию тиреотропного гормона, и ее. . 


О грающего, как известно, реша 

и ющую 
оль в генезе опухолей щитовидной железы, = то можно ИЕ т 
в будущем Е опухолей щитовидной железы возрастет. В этом отношении 
проблематичным вопросом являются отдаленные результаты применения 


радиоактивного иода, о которых в настоящее время мы знаем еще очень мало. 


< Им ‹ Н 

В а м хе. В вы мышах длительной дозировкой тиомочевины можно 
вызвать опу: , ). Наблюдается буйное папилломатозное 

й Е разрастание эпите- 

лиальных клеток в железистые пузырьки, гипертрофия этих сосочков лежит в основе 
образования настоящих аденом. В небольшой части случаев образовавшийся таким 
образом узловатый 306 служит основой для развития карциномы (Парвес и сотр., 1947). 
Если одновременно дать животным и препараты тиоуреи и канцерогенные вещества 
то карциномы будут образовываться чаще, чем у животных, получавших только препараты 
тисуреи или канцерогенные вещества (Бъелшовски, 1945). С точки зрения клиники, боль- 
шее значение имеют опыты, где мышам, получавшим тиоурею, давали еще и радиоктив- 
ный йод, у части этих животных наблюдалось развитие рака (Дониах, 1950). Новейшие 
работы Селлерса и сотрудников (1953) указывают на интереснейшие взаимосвязи. Авторы 
давали одной группе крыс пропилтиоурацил, второй группе — пропилтиоурацил и йодид 
натрия, а третьей группе — пропилтиоурацил и высушенный препарат щитовидной железы. 
Опыты продолжались в течение 15 месяцев. Увеличение щитовидной железы наблюдалось 
у всех трех групп животных. Наименьшее увеличение щитовидной железы отмечалось 
в группе, получавшей пропилтиоурацил и Йод, и наибольшее увеличение было в группе, 
получавшей пропилтиоурацил и высушенный препарат щитовидной железы (щитовидная 
железа увеличивалась в 80 раз по сравнению с исходной величиной). В легких живот- 
ных, которые получали проприлтиоурацил, обнаруживались метастазы опухоли щито- 
видной железы. Авторы обнаружили увеличение гипофиза у животных, получавших 
пропилтиоурацил и препарат щитовидной железы, и в части случаев находили одну или 
несколько хромофобных аденом в аденогипофизе. Ясного представления в отношении 
патомеханизма этих экспериментов еще нет. До сих пор мы знали, что при разрушении 
щитовидной железы радиоактивным йодом в гипофизе мышей образуются хромофобные 
аденомы (Фарт, 1953). Это указывает на существование в щитовидной железе вещества, 
способного стимулировать хромофобные клетки аденогипофиза. 


После обзора литературы, занимающейся проблемой патогенеза опухолей 
щитовидной железы, можно сделать следующий вывод: те = 
которые стимулируют рост определенных клеточных ам 
ныегормоны, при определенных условиях. могут стать канцер 
веществами. 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ ОПУХОЛЕЙ 
щитовидной ЖЕЛЕЗЫ 


Исходя из патогистологической структуры, можно, Е 
классификаций злокачественных опухолей щитовидной ® ея а 
Мейсснер и сотр., 1948; Уаррен и сотр., 1949; Хер ис р и 
1951). Такая классификация должна интересовать а и 
Поскольку степень злокачественности В определенной мер 


логической Й. ы, папил- 
ме ое следует считать ет 
лярные формы которых почти ев авки образом папилляр- 
Зденом. Эмбриональные зародышевые аденомы и т о а 
Ые кистозные аденомы с большим Ионова 
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с ий р 
: состояния. Эти, до известной степени обр качественные, и м 
предраковые ‹оли составляют приблизительно 25% всех злокан р же 
нео — ной железы. По данным Чески и сотрудников (195 ИВ, 
венных опухолей Е ли 28% числа злокачественных зобов, собр 2 С чи 
инвазивные м больных было женщинами со средним возраст) 08 
Е опухоли большей частью являются настолько доброкачественными, что . Ри 
можно добиться излечения путем лобэктомии. о —- евра 2 
Подлинные карциномы щитовидной железы делятс а ие ра ы 
и непапиллярные. Папиллярные раки являются умеренно р к ь ственными, аль ой р 
Среди непапиллярных раков умеренную злокачественность о наруживают ву 1 18; 
альвеолярные аденокарциномы и Хюртле-клеточные аденокарциномы. нявить пр 
Папиллярные аденокарциномы встречаются большей частью У молодых ео ные С 
людей, но не все статистические данные подтверждают это. Эти опухоли мед- ы увелич 
ленно растут и дают метастазы главным образом в лимфатические узлы, аопищат 
Известен случай, где метастазы в лимфатических узлах не появились снова незначит 
после их удаления даже спустя 16 лет. Раньше считали, что опухоль ОНЫХ 
является аномалией роста ткани щитовидной железы, расположенной по к хбол 
бокам щитовидной железы, и называли ее «латеральной аберрирующей щито- в ьНо20 
видной железой». В настоящее время мы уже знаем, что они представляют } и. г. 
собой метастазы хорошо дифференцированных папиллярных опухолей в лим- _ 
фатические узлы. ы ‹оторый в 
Альвеолярные аденокарциномы чаще встречаются в районах эндемического К р 
зоба у людей среднего или пожилого возраста (рис. 101). Они распростра- олоЖитЬ 
няются с кровью и дают отдаленные метастазы. По своей тканевой структуре Зобамыь е 
они сходны с нормальной щитовидной железой; фолликулы заполнены кол- ВИДНОЙ Ж 
лоидом, что наблюдается также и в метастазах (доброкачественный метаста- ных случ 
зирующий 306). Папиллярные и альвеолярные аденокарциномы главным имеется т 
образом поражают женщин. Они являются наиболее часто встречающимися КИМИ края 
злокачественными опухолями щитовидной железы (46%). ОВ, если 
Хюртле-клеточные аденокарциномы (Хюртле, 1894) тоже являются уме- орла, 
ренно злокачественными. Клетки Хюртле характеризуются тем, что они ВИДНОЙ Ж 
большие, оксифильные, богаты цитоплазмой и располагаются среди фолли- таль ы 
кулов. В отношении происхождения опухолей типа Хюртле мнения сильно в 
расходятся. По мнению Гетцовы (1907), они происходят из «ультимо-брахи- р 
альных телец» ($&гита розгасШайз). Другие считают, что клетки Хюртле м На 
представляют собой определенную функциональную стадию эпителия щито- Же | 
видной железы (Виленски и сотр., 1938). Чет Ла 
По мнению Уиллиса (1953), название Хюртле-клеточной опухоли является непра- т К 
вильным по 3 соображениям: 1. еще не доказано, что опухоль связана с Е и Же во 
2. еще сомнительно, действительно ли существуют специальные межфолликулярные Ще 
клетки в щитовидной железе и, наконец, 3. клетки типа Хюртле были открыты Бабером } Ни 
за 17 лет до описания их Хюртле. Исходя изэтих соображений, Уиллис предлагает название АВ, И 
«гигантоклеточная эозинофильная опухоль щитовидной железы». и У 
Эти опухоли составляют 5% солитарных опухолей щитовидной ен " са 
Из 25 случаев только в одном случае был болен мужчина (Чески и м ЗЫ к 
1951). Средний возраст: 50 лет. Спустя 5 лет после операции жили еще 75% , ан, 10 
больных. Не “ан ОН 
Чрезвычайно злокачественными являются обычные карциномы ‚лоиаы и и, 6 
железы (сагспота тех ). Они представляют собой плотные опу. м 
и о С 
Ра № р 





_ а `т* 





енцированными клетками, буй 
< недиффер ‚ буйно врастаю 
с ающие близкие метастазы в тие щие в окружающие 


ткани, Д ие узлы и отдаленные, гема- 
тогенные метастазы. Мелкоклеточные карциномы, может быть, менее злока- 


чественны, чем гигантоклеточные (карциносаркомы). 


Из числа более редких типов рака щитовидной железы следует упомя- 
НуТЬ чрезвычайно злокачественные эпидермоидные карциномы и менее злока- 
чественные — гемангиоэндотелиомы. Особенностью этих опухолей считается, 
цо при вторжении в дыхательное горло они вызывают кровохарканье. 
Плевральные метастазы вызывают гематоракс. 

В диагностике злокачественных опухолей щитовидной железы при нор- 
мальной ее функции решающая роль отводится тщательно собранному анам- 
незу и пальпации. В анамнезе карцином щитовидной железы всегда можно 
выявить предшествующее существование зоба или узлов в щитовидной железе. 
Больные сообщают, что 306 у них вдруг начал расти. Они сами чувствуют, 
что увеличенный 306 стал плотным на ощупь. При глотании они чувствуют, 
что пища трудно проходит через пищевод. Часто страдают от одышки. Только 
в незначительной части случаев больные жалуются на потерю веса. Возраст 
больных при постановке диагноза нам помогает постольку, поскольку у по- 
жилых больных можно думать о возможности рака щитовидной железы. Если 
у больного зобом мы обнаруживаем признаки гипертиреоза, они говорят 

против возможности рака. 

Важным диагностическим признаком является наличие узловатого зоба, 
который встречается в 86% всех случаев (Роджерс и сотр., 1947). Полностью 
положиться только на этот признак нельзя, т. к. в районах эндемического 
зоба мы, естественно, часто будем встречаться с зобом, тем не менее рак щито- 
видной железы в этих районах встречается сравнительно редко. В отдель- 
ных случаях данные пальпации могут иметь решающее значение. Если 
имеется твердый, неподвижный 306, если давно существующий 306 с чет- 
кими краями вдруг начинает увеличиваться, теряя при этом четкость конту- 
ров, если он вызывает компрессионные симптомы со стороны нь 
горла, пищевода или возвратного нерва (хриплость), то диагноз рака а 
видной железы весьма вероятен. Метастазы в лимфатических а 
отдаленные метастазы решают диагноз. Кашель или боли в костя 
вызывают подозрение на наличие И СТВЕО: нам помогут еще следующие 

диагностике рака щитовидной железь ся в узловатом, не- 
данные: рак щитовидной железы ча ыы функциональным 
Жели гладком зобе и далее О "признаками гипертиреоза; при 
те узлы в щитовидной 
о к. Се О ое авидность в отно- 
И прав И щитовидную железу после нагрузки радио- 
АВ Если а чае узловатой железы — мы можем обнаружить 
активные ПОДОМ, о Ы л неактивные («холодные») и или узлы 
1е (горячие» и «теплые») т = массы железы. Так как опухолевые 

по сравнению с активностью окружающей м 


ее ‹о обнаруживается 
й йод, опухоль редко об 
УЗЛЫ плохо поглощают радиоактивны йод, опу «холодных» узлов очень 


опухоли (Раусон и сотр., 1947; 
и сотр., 1955; Джонсон и сотр. 
ный узел вдруг начинает расти 
дной железы, очень возможно, 


Фицаке . Перлмуттер 
ральд и сотр., 1949; Пер: 

; Бейе рвалтс О 1957). Если солитар 

функции щитови 
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32 
Невроэндокринные заболевания 





у зов ООО 





б опухолевом перерождении. И вэтом случае надо учесть 
то 


› Чо 
может увеличиваться и от кровоизлияния. Правда, В 


что речь иде ох 


й узел 
солитарный У: б ть узла. 
| олезненность уЗ. 
| случае т рака щитовидной железы окончательно решается только п 
Диагно: 


ического исследования т ан > й 
) НОЙ Либо 
> и полу чен 
при операции, либо биопсией. 


ПУХОЛЕЙ ЩИТОВИДНОЙ 
ЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА О 
ео’ ЖЕЛЕЗЫ 


ифференциальной диагностики имеет значение с точки зре- 
В различных форм и о 
матозов, аденом околощитовидных желез, нейрофибром, лейк ских лим- 
фаденозов, метастазов рака других органов в лимфатических узлах шеи ив 
щитовидной железе. Иногда приходится дифференцировать от аномалий раз- 





вития шеи. 
При хронических тиреоидитах щитовидная железа сохраняет четкие Ве 

очертания, воспалительный процесс, как правило, поражает обе стороны, ни 

лимфатические узлы обычно не увеличиваются, часто наблюдается гипо- чел 


более ЖИДКО 
тиреоз. При раке щитовидной железы наблюдается обратная картина. м ‚ м 
биопсии решают диагноз. Люетический тиреоидит встречается редко. Поло- т 
жительная реакция Вассерманна и гистологическая картина решают диагноз. ЗУ 
Туберкулезный тиреоидит хорошо реагирует на лечение стрептомицином проемы, 
и гидразином изоникотиновой кислоты. Амилоидоз щитовидной железы тоже ОСТАВИТЬ 
встречается очень редко. Характеризуется выраженной альбуминурией. ОТ 3 
Нагноительный процесс обнаруживается где-либо в организме. Наблюдается ЧатуЮ 08 
амилоидоз других органов. Проба с конгоротом является положительной. итавАТЬ 
При острых тиреоидитах больные жалуются на резкую болезненность 1:50 
при глотании. Внезапно увеличившаяся щитовидная железа резко болез- бывает 
ненна. У больных очень плохое самочувствие, они лихорадят, нередко их В 
знобит. Отмечается лейкоцитоз. Заболевание чаще встречается в молодом ДН 














у 
возрасте. Если кожа в передней части шеи красная и до того твердая щито- м : 
видная железа становится мягкой и одновременно с этим температура приоб- Дун Ч 
ретает септический характер, мы обязаны думать о возможности абсцесса. и 
Иногда его следует дифференцировать от глубоких абсцессов шеи, не связан- Ща 


ных со щитовидной железой. 


и 


Вид больных создает впечатление септического 
больного. При пробной пункции хирург может обнаружить возле глубокой 
фасции шеи гной или мутный эксудат. Обычно имеются следы воспалитель- 

ного процесса во рту или на шее. м 
Аденомы околощитовидных экелез часто рассматриваются как шейные 
лимфатические узлы или «латеральные аберрирующие щитовидные железь». 
Это не что иное как первый метастаз «слегка злокачественной» карциномы 
щитовидной железы в лимфатический узел шеи. Признаки фиброзно-кистоз- 
| ОГО Оостита, частые приступы почечно-каменной болезни и увеличение 
Уровня кальция крови направляют наше внимание на правильный путь. 























Если увеличение шейных Лим 
Пел— Эбштейна, 
узлов. Эти лимфатические узлы не 
низма. Пробное иссечение, т. е. 
Туберкулезная лимфома подвергае 
| кулезное поражение других орга 
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области могут быть метастазами 

ака отдаленных органов (Коуп, 1949). При такой возможности необходимо тщательно 
искать первичную опухоль в желудке, легких, миндалинах, гортани, глотке, на губах, 
в кишечном тракте и яичниках. : у > 
Из остатков языкощитовидного протока 
личиваясь, может образовать на коже незаживающий, мокн щий свищ. Упругую, слегка 
флюктуирующую резистентность кисты можн | у а : 


3 о спутать с перерожденной кистоаденомой. 
Она располагается обычно по срединной линии или чуть влево от нее, поверхностно и, т. к. 


связана с языком, сопровождает глотательные движения. Кисты со свищом легко инфици- 
руются, и тогда их можно спутать с острыми тиреоидитами. Жидкость, выделяемая через 
свищ или полученная путем пункции, тягучая, липкая и содержит холестерин. 
Жаберная (бронхиальная) киста представляет собой мягкое, флюктуирующее обра- 
зование, расположенное непосредственно под кожей, за и под углом нижней челюсти. 
В большинстве случаев она является остатком второй жаберной дуги. В случае медленно 
растущей, неболезненной, флюктуирующей опухоли, расположенной под углом нижней 
челюсти, надо думать о возможности бронхиальной кисты. Содержимое кисты обычно 


более жидкое, чем в случае языкощитовидной кисты. Содержимое кисты иногда опорож- 
няется в сторону глотки. 


может образоваться киста, которая, уве- 


Зобы основания языка пока представляют собой некоторые диагностические 
проблемы. Если в своих предпосылках их не упускать из виду, то можно 
поставить диагноз, основываясь на наличии зоба на основании языка, при- 
чем этот зоб имеет полнокровную слизистую оболочку, гладкую или доль- 
чатую поверхность. 306, расположенный в самом языке или под ним, может 
оставаться нераспознанным. Явление чрезвычайно редкое: встречается 
1:5000—10 000 среди прочих заболеваний щитовидной железы, у женщин 
бывает чаще. Причина возникновения такого зоба заключается в том, что 
щитовидная железа не опустилась в свое время с исходного места своего 
развития на шею. Бывает, что щитовидная железа и опустилась, но из остав- 
шейся зародышевой пластинки образовался зоб основания языка. В преды- 
дущем случае после удаления такого зоба возникает микседема. Может быть, 
30б существует уже в момент рождения, но увеличиваться начинает быстро 
во время пубертатного периода или в любом возрасте. Больные жалуются на 
одышку, затрудненность дыхания, трудность при глотании, у них р 
носовая речь, какпри перитонзиллярных абсцессах, их мучает частый кашель. 
Если при таких признаках не обнаруживается 306 при пальпации и даже т 
рентгене не видно загрудинного зоба, то возникает подозрение на существ 
вание зоба на основании языка. Зоб яичника, образовавшийся в яичнике, 
является большей частью тератомой. 

При и  тухолей ЩиТОВИДНОЙ железы мы больше т к 
© в помощи хирурга, как при постановке диагноза, так ь от етиЯ 

равильнее, если и пункционную биопсию проводит хирур МЕ Не 
30ба основания языка необходимо проводить ларинголог 
дование. 

Тата и сотрудники (1956) открыли новые не арадаю. 
опухолей щитовидной железы. Им удалось в сыворотке и аанию 
щих раком щитовидной железы, обнаружить Йодосодержащу 
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Рис. 110. Аденокарцинома щитовидной железы ве и 

Уплотняться 

Щитовидной 

ОСТРЫЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ь 


(Острый тиреоидит) 


Различаются гнойные и негнойные формы. Если острое воспаление возникает в 306- 
ной щитовидной железе, то мы употребляем термин струмит. Большей частью встре- 
чается у молодых женщин. 

Чаще всего возникает в результате инфекций полости рта. Тиреоидит может ослож- 
нять скарлатину, ревматическую лихорадку, корь, брюшной тиф и сепсис. Так как носо- 
глотка и щитовидная железа имеют общие региональные лимфатические узлы, предпо- 
лагают, что в определенной части случаев микроорганизмы поступают в щитовидную 
железу ретроградным путем и таким образом вызывают ее воспаление. Нередко бывает, 
И что неизвестный возбудитель первично поражает щитовидную железу. Заболевание 

полностью излечивается в течение 2—3 дней, в худшем случае 1—2 недель, не оставляя 

после себя никакого следа, кроме небольшой плотности щитовидной железы. Иногда, к 

счастью, это встречается редко, с затиханием острых признаков заболевание приобретает 

характер медленно прогредиирующего фиброзного тиреоидита (Рупп и сотр-, 1954), 
| ва С трудом отличается даже на основании гистологической картины от $гита 
+ Больные жалуются на внезапное болезненное набухание шеи и на озноб. Сгибан 
: головы назад и глотание причиняют резкие боли. У больных нет аппетита, их тошнит, 
1 

















ие 








| кружится голова, иногда они чувствуют пульсирующие боли в ушах и нижней челюсти, 
. При осмотре бросается в глаза вздутие шеи. Кожа над щитовидной железой болез- 

венна на ощупь. Больные лихорадят, у них отмечается лейкоцитоз. Основной обмен, 
} соответственно повышению температуры, повышается. Исследования, проводимые с радио- 
| активным йодом, показывают, что воспаленная щитовидная железа почти не поглощает 
у Йода, т. е. прекращает свою деятельность. То явление, что не развиваются клинические 

признаки гипотиреоза, объясняется, по-видимому, быстрым выздоровлением. 

$ ты —_ на основании вышеупомянутых признаков внезапного начала, 
. при глотании — можно поставить без особых трудностей. 
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болезнен- 





в __ Г м ен 


С точки зрения дифференциальной диагностики прежде всего надо иметь в виду 


НЫЙ аденит, сопутствующий ф 
ейный лимф , олликулярному тонзи. 
что тонзиллит может осложняться и тиреоидитом. : а 


Злокачественные опухоли щитовидной железы ча: 
возраста. Опухоль срастается с окружающими ткан 
компрессии тканей и не сопровождается болями. 

Острый тиреоидит иногда может нагноиться. Об этом следует вспомнить, если 
больной тиреоидитом наклоняет голову вперед, уменьшая этим болезненность шеи, 
если температурная кривая приобретает интермиттирующий характер и возникают а- 
труднения при дыхании. Последнее является признаком отека гортани и может служить 
показанием для проведения трахеотомии. При пальпации иногда можно обнаружить 


явление флюктуации в наиболее болезненном месте. Диагноз решается пробной пунк- 
цией, которую должен делать хирург. 


ще встречаются у людей среднего 
ями, вызывает различные признаки 


ХРОНИЧЕСКИЕ СПЕЦИФИЧЕСКИЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ 


Сифилитическое, туберкулезное поражение и амилоидоз щитовидной железы отно- 
сятся к этой группе. Все они встречаются очень редко. 

Люетическое поражение щитовидной железы возникает обычно во вторичной стадии. 
Гуммозное поражение щитовидной железы в настоящее время почти не встречается. 
Диагноз решается на основании положительной реакции связывания комплемента и 
эффективностью специфического лечения. 

Туберкулез щитовидной железы обнаруживается только с помощью биопсии (Хер и 
сотр., 1941; Классен и сотр., 1945). Всегда можно найти туберкулезное поражение и в 
других органах. Заболевание может излечиться под влиянием противотуберкулезного 
лечения. 

Если у больного, страдающего в течение длительного времени от нагноительного 
процесса или кавернозного туберкулеза легких, начинает медленно увеличиваться и 
уплотняться щитовидная железа, то возникает подозрение относительно амилоидоза 
щитовидной железы. В моче обнаруживается выраженная альбуминурия, амилоидоз 
отмечается в других органах. Проба с конгоротом положительна (Валькер, 1942). 


ГИПЕРТИРЕОЗЫ 


Под этим названием обобщаются все заболевания, при которых в резуль- 
тате увеличения содержания гормона щитовидной железы крови усилива- 
ются все обменные процессы в организме. Гипертиреоз не всегда означает 
усиленную продукцию гормона. Часть гипертиреозов, возникает потому, что 
щитовидная железа не в состоянии задерживать свой гормон. Уже Шандор 
Кораньи обратил внимание на то, что повышенная чувствительность тканей 
в отношении гормона шитовидной железы может послужить причиной воз- 
никновения «гипертиреоза». 

Гипертиреозы оби делятся на две большие группы: 1. на базедову 
болезнь и 2. на болезнь Плуммера, или иначе токсическую аденому. Базедова 
болезнь в английской литературе большей частью в р км 
я или Пери, а в итальянской литературе она извес 

/ 1. 

Как в советской, так и в английской литературе вместо ая 
пользуются термином тиреотоксикоза. Термин р еерия и 
для обозначения тиреотоксического кризиса, который на с д 


токсическим состоянием. 
Отграничение базедовой болезни 

точки зрения имеет основания. 

от друга в отношении патомеханизма, 


от токсических аденом с клинической 
Но действительно ли отличаются они друг 
еще остается нерешенным вопросом. 
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овая система (рис. 117), пост г 
тропная-тиреоглобулин Е 
ом умтаркоо типу, имеет пять центров: 1. кора Головног - щ 


2. гипоталамус, 3. аденогипофиз, а в -- В: перифериь 
Психическое возбуждение, по всей вероятности, устраняет Кортикали 
тормозное влияние, направленное на гипоталамус, и тем самым ВЫЗ 
усиленную продукцию тиреотропного гормона, что, в свою очередь, Ле 
за собой усиленную секрецию гормона щитовидной железы. 

Гипертиреоз однако по своему происхождению может быть гипоталами. 
ческим. Гипертиреоз при акромегалии по своему происхождению Нес, 
ненно является гипофизарным; гипертиреоз при климаксе, по всей вероят. 
ности, имеет гипофизарное происхождение. Эти три разновидности гипер- 
тиреозов составляют церебропитуитарные формы болезни. Кавадиас Считает, 
что токсическая аденома является периферически гландулярной формой 
гипертиреозов. Все же большинство имеющихся данных говорят за то, что 
гипертиреозы большей частью происходят от нарушения деятельности щито- 
видной железы (Вернер, 1957). Гипертиреоз больных, страдающих от Хромо- 
фобных опухолей гипофиза и от болезни Шихена, является клиническим 
подтверждением этого предположения (Вернер и сотр., 1958; Фаянс, 1958) 


БАЗЕДОВА БОЛЕЗНЬ 


(Гипертиреоз; 306 с экзофтальмом; диффузный, гиперпластический, 
гиперфункционирующий зоб; диффузный токсический 306) 


Средний возраст больных 37 лет, но заболевание может встречаться 
в любом возрасте. Случай базедовой болезни наблюдали у двухлетнего 
ребенка (Шварц, 1945). Чаще встречается во время пубертатного периода 
и во время климакса женщин; средняя величина этих двух возрастов дает 
средний возраст заболевших. У женщин встречается гораздо чаще, чем 
у мужчин. Соотношение 4:1. В районах эндемического зоба, где гипер- 
тиреоз встречается чаще, изменяется и данное соотношение и по данным 
отдельных статистик равняется 4 : 3. 

Как уже было сказано, в основе заболевания лежит то, что кровью 
к тканям доставляется больше гормона щитовидной железы, чем в норме. 
Усиленная продукция гормона щитовидной железы и повышенный подвоз 
его в кровь являются — по современному представлению — результатом у 
ленной продукции тиреотропного гормона в аденогипофизе. Принимая ыы 
во внимание, можно было бы сказать, что гипертиреоз является и 
гиперпитуитаризмом. Имеются, однако, экспериментальные данные, а 
воречащие общепринятому взгляду. Так, работы Вернера и рая 
(1952), проведенные с применением радиоактивного Йода, говорят в пользу 
того, что гипертиреоз возникает не с помощью передней доли гипофиза. # 

Уровень гормона щитовидной железы крови (уровень йода в г 
соединении) является адекватным раздражителем секреции ока. 
гормона. Этот уровень не представляет собой строго ных 
зателей. Уровень Йода в белковом соединении равняется при бете 
Условиях 4—8 у%. Нормальное течение обменных процессов ни ое 
чивать данный уровень только при физиологических усе вот усиле- 
напряжение, холод, возбужденное состояние, беременность требу! 
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ния окислительных процессов, т. е. 
силенной продукции гормона щито- 
видной железы. 

Гиперфункциональное состояние 
щитовидной железы характеризуется 
силенным поглощением йода и при- 
соединением его к молекуле тирозина. 
Второй характерной чертой является 
то, Что синтезированный тироксин 
мобилизуется из коллоида с помощью 
протеолитического фермента под 
влиянием тиреотропного гормона. Тре- 
тьей особенностью является то обстоя- 
тельство, что щитовидная железа 
сильнее инактивирует  тиреотроп- 
ный гормон ш уго, чем в норме (Ме- 
йер и сотр., 1933). Мы не располагаем 
еще экспериментальными данными, 
подтверждающими, что упомянутое 
свойство гиперфункционирующей щи- 
товидной железы имело бы место и в ор- 
ганизме. То, что организм при гиперти- я 
реозе, несмотря на повышенный уро- ВИСИТ РАБОВ: бОЛЕЗНЬ 
вень гормона щитовидной железы, не 
выделяет активного тиреотропного 
гормона, по-видимому, объясняется тем, что тиреотропный гормон инактиви- 
руется по мере выполнения своей функции (Феллингер, 1936; Хертц и сотр., 
1936; Раусон и сотр., 1938; Джонс, 1939; Коллип, 1940; Соффер и сотр., 1947; 
Де Робертис, 1948). Инактивирование является результатом окислительно- 
восстановительного процесса. Это подтверждается тем, что инактивный 
тиреотропный гормон активируется под влиянием восстанавливающих 
веществ. х = ы Е 

Чем вызывается реакция тиреотропной-тиреоглобулиновои системы? 
Об авторегуляторном механизме уровня йода крови нам кое-что уже известно. 
В отношении этиологических факторов мы все еще блуждаем в потемках. 
Роль психических факторов в этиологии гипертиреозов давно известна 
(‹пегубзег УоПБазейо\»). Мы не думаем, что психическая травма дает только 
толчок для развития уже существующего «субклинического» гипертиреоза. 
Наследственность несомненно играет роль этиологического фактора. Как 
психическая травма, так и различные инфекционные заболевания могут дать 
толчок к развитию гипертиреоза только при определенной наклонности 
к этому заболеванию. Этот взгляд подтверждается результатами патогисто- 
логического исследования, проведенного на большом материале Фаркашем, 
Дьулаи с 

а 1949) и Иверсен (1948), подробно изучив литературу эпи- 
демий гипертиреозов, тщательно разработали ИДЕЮ гипертиреоза» 
1941—1945 годов в Дании. Майленграхт дает критическую оценку всевоз- 
можным причинам эпидемии гипертиреоза в Дании, а И что эти 
«эпидемии тиреотоксикозов» могут быть вызваны каким-нибудь специфи- 


ческим возбудителем. 
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Гипертиреоз чаще всего начинается незаметно, и больные часто не МОГ 
точно установить начало заболевания. Это особенно касается более легких 
форм заболевания. «Классическая» форма базедовой болезни, «ЗНгеск-Вазь. 
ом», как иногда называют в немецкой литературе, или «пегубзег УоПаь. 
Чом» обычно начинается внезапно: буквально в течение нескольких часов 

На что жалуются больные гипертиреозом? Центральное место занимают 
сердечные жалобы: без всякого напряжения, даже после незначительного 
волнения возникает сердцебиение. Сердцебиение чувствуется больными не 
как учащенное биение, а как сильные, мучительные сердечные сокращения, 
Одной из наиболее ранних жалоб является сильная слабость. Женщины 
особенно рано замечают трудность «вставания на стул» во время домашней 
уборки («слабость четырехглавой мышцы»). Больные часто жалуются на 
раздражительность и беспокойство. «Я не могу спокойно сидеть на одном 
месте, а если сижу, то не знаю, что мне делать со своими руками» — это 
является типичной жалобой больных. Больные часто плачут. Тепло плохо 
переносится больными. Дрожание рук мешает им выполнять привыч- 
ную работу. Потение ладоней смущает и так все очень чувствительно пережи- 
вающих больных. Больные часто жалуются на неспокойный, чуткий сон 
с кошмарными сновидениями; на падение способности концентрировать свое 
внимание на чем-либо, жалуются на снижение работоспособности и на очень 
сильную усталость. Облысение и раннее поседение волос только усугубляют 
депрессивное состояние больных. Пучеглазие и утолщение шеи раньше всех 
замечается близкими больных, и их озабоченность не улучшает психического 
состояния этих больных. Характерной жалобой больных является похуда- 
ние, несмотря на повышение аппетита. В умеренных случаях повышенное 
снабжение организма калориями может уравновешивать усиленные про- 
цессы сгорания в организме и даже преобладать над ними, что приблизи- 
тельно в 49, случаев сопровождается прибавлением в весе. При виде «толстого 
больного базедовой болезнью» следует подумать о гипоталамическом повреж- 
дении, но нельзя упускать из виду и упомянутую выше возможность. Частые 
поносы должны оцениваться как серьезные жалобы со стороны больных. 
Нередко бывают жалобы относительно нарушений менструального цикла 

и понижения либидо. 

Физикальное одследование. Диагноз гипертиреоза можно поставить — В 
выраженных формах болезни — при простом осмотре. Глаза и окружность 
глаз больных выдают заболевание. Выражение лица у больных представляет 
собой характерную смесь живости и оцепенения; лицо обнаруживает живую 
мимику и одновременно с этим маскообразный взгляд. Есть что-то общее 
в выражении лица у больных паркинсонизмом и базедовой болезнью, © той 
разницей, что у последних никогда нет полного отсутствия мимики, В ОТЛИ- 
чие от больных паркинсонизмом. «Испуганный» взгляд является очень 
характерным для базедовой болезни (рис. 111 и 114). 

Для глаз больных характерны два признака: их сильный блеск, ЧТО 
связано отчасти с усиленным слезотечением и отчасти с набуханием соедини" 
тельной ткани, и экзофтальм. Патогенез экзофтальма будет подробно изло- 


жен в главе, посвященной вопросу злокачественного экзофтальма. Здесь мы 
только отметим, что экзофтальм не обязательно должен соответствовать 
выраженности гипертиреоза: при тяжелой форме базедовой болезни может 
наблюдаться слабовыраженный экзофтальм, но он может быть и сильно 
выражен. Если вообще существует соотношение между наличием экзофтальма 
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у функцией щитовидной железы, то оно скорее об 
Дним ИЗ основых признаков базедовой б 
ы ЛЬНЫХ («мерзебургская триада»: зоб, экзо 
знать, что не всегда является экзофтальмо 
ный экзофтальм представляет собой выпя 
у больных базедовой болезнью из 


ратное. Экзофтальм считается 
олезни; его можно найти у 75% 
фтальм и тахикардия), но следует 
м то, что напоминает его. Подлин- 
чивание глазного яблока. Глазная 


-за спазма МЫШЦЫ-ПоДНиИМ 
С ателя века 
остается широко раскрытой, что — помимо испуганного взгляда — создает 


впечатление экзофтальма. Такой «псевдоэкзофтальм» может полностью 
исчезнуть после соответствующего терапевтического или хирургического 
лечения. Настоящий экзофтальм почти никогда не исчезает даже после 
хирургического лечения, а наоборот, в большинстве случаев усиливается 
(Соли, 1942). О наличии экзофтальма у больного можно говорить лишь 
в том случае, если с помощью экзофтальмометра Гертеля или аппарата 
другого типа будет установлено, что глазное яблоко по отношению к краям 
глазницы выступает вперед. Экзофтальм при базедовой болезни не всегда 
бывает двусторонним, в 19—15% случаев он односторонний (рис. 112). 
В случаях двустороннего экзофтальма на одной стороне он всегда более 
сильно выражен. 

Повышение тонуса мышцы-поднимателя века, иннервированной глазо- 
двигательным нервом, является причиной того, что при движении глазного 
яблока вниз верхнее веко следует за ним с опозданием, и таким образом 
между верхним веком и краем роговицы видна склера в виде белой полоски. 
Этот признак является наиболее известным и важным симптомом базедовой 
болезни, носящим название симптома Грефе (отставания век). Этот приз- 
нак имеется вне зависимости от существования экзофтальма, так, напри- 
мер, при опухолях глазницы, сопровождающихся экзофтальмом, этот симп- 
том отсутствует. 

Симптом Дальримпля (рис. 13) тоже связан со спазмом мускулатуры 
века. При этом симптоме отмечается расширение глазной щели и склера видна 
в виде круговой белой полоски вокруг радужной оболочки (лагофтальм). 

Симптом Кохера ошибочно называется «обратным симптомом Грефе». Этот 
симптом выявляется следующим образом: больной фиксирует глазом наш 
указательный палец, который движется вверх и вниз. При движении пальца 
вверх у некоторых больных гипертиреозом можно наблюдать короткое, 
толчкообразное движение верхнего века по направлению вверх, предшест- 
и. движению глазного яблока (этот симптом, по сути дела, отражает 
офтальмоплегию). 

Симптом к при движении глазного яблока вверх отсутствует 
морщивание лба. Е 

Симптом Брауна: отсутствует сужение глазной щели при р м 
Симптом Мёбиуса: нарушение конвергенции вследствие паре = с. 
143 Ицегпиз. Больного просят следить глазом за движением ии 
тельного пальца. Нарушение конвергенции обнаруживается 
Одного из глазных яблок в боковом направлении. г. 
Симптом Яффе: иевозножах Рек. Встречается у 53% больных 
ГИ Симптом Шртелвага: редкое не ”. от 3 до 10 мигательных движе- 
пертиреозом. В норме человек произвол совсем не наблюдается 


на ‚Минуту, УЗО в нет полного закрытия 
ания в течение минуты, а если И › 


глазной щели. 
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Симптом Джиффорда: Верхнее ве. 
ко с трудом выворачивается, 

Симптом Уилдера: если глади 
яблоко, находящееся в состояниикрай. 
него отведения, начинает двигаться 
сторону состояния приведения, 
наступает остановка глазного Яблока 
вследствие спазма или его поддерги- 
вания. Мелкий тремор закрытых век 
называется симптомом Розенбаха, 

Симптом Иеллинека: пигментация 
век. 

Имеется, еще один признак, не 
получивший названия по автору, но 
являющийся наиболее ранним и часто 
встречающимся симптомом: отек верх- 
него века. 

Часть перечисленных глазных симп- 
томов связана с повышением тонуса 
мускулатуры верхнего века, иннерви- 
рованной глазодвигательным нервом. 
Другая часть симптомов связана с глу- 
боким нарушением координации на- 
ружных глазных мыщц. Причина этого 
нарушения кроется не в периферичес- 
ких нервах, а в области ядра глазо- 
двигательного нерва и отчасти в про- 
межуточном мозгу и таламусе. Такое 
положение подтверждается наблюде- 
нием Грефе, доказывающим, что симптом Грефе исчезает под влиянием дей- 
ствия морфия. 

Другим важным признаком при осмотре является наличие з0ба. Экзоф- 
тальм является наиболее наглядным признаком, и в то же время наиболее 
часто встречающимся среди признаков, не относящихся к числу первичных 
признаков базедовой болезни. Без наличия зоба нет базедовой болезни. 306 
существует даже тогда, когда мы его не пальпируем. На короткой шее при 
напряженной мускулатуре иногда не пальпируется даже сравнительно 
большой 306. 

Часто можно убедиться в том, что едва пальпируемый 306 на операции 
оказывается большим. При пальпации нас вводит в заблуждение еще то, ЧО 
в нелеченных случаях щитовидная железа является мягкой и губчатой при 
ощупывании. Величина зоба больше всего зависит от кровоснабжения и кро- 
вонаполнения щитовидной железы и меньше зависит от изменений, настУ“ 
пающих в паренхиме самой железы. Данное высказывание получает под- 
тверждение в том известном факте, что величина зоба при базедовой болезни 
может измениться в течение нескольких часов: при волнении увеличивается 
и под влиянием лечения препаратами йода уменьшается и одновременно 
уплотняется, приобретает зернистый характер. Так как правая доля Щи 
ной железы в норме больше, чем левая, то, естественно, увеличение право Е 
доли при зобе щитовидной железы заметно лучше. Зоб подлежит не тольк 





Рис. 112. Односторонний экзофтальм 


506 





Е 





осмотру» его надо пальпировать и выслушивать. П 
областью зоба систолический шум иногда ощущает 
пивается продольный, дующий, переходящий в 

и. Надо уметь отличить этот шум от Коротког 


выслушиваемого над сонной артерией. 306 мягкой 
чиняет симптомы компрессии. 


При осмотре отмечается исчезновение подкожсной жировой клетчатки. 
рост тела превышает норму в тех случаях, когда заболевание началось еще 
до закрытия эпифизарных хрящей. Конечности тонки не только от исчезно- 
вения подкожной жировой клетчатки, но и из-за атрофии мышц. 

Обнаруживаются характерные изменения кожи. Коричневая пигмен- 
тация располагается не только вокруг глаз (что наряду с блестящими 
глазами придает своеобразную особенность женскому лицу, которой космети- 
ческими средствами охотно подражают и здоровые женщины), но и по всему 
телу за исключением слизистых оболочек. Кожа приобретает красноватый 
оттенок, она теплая и влажная на ощупь. Волосы на лобке и в подмышечной 
впадине редеют у обоих полов (Уилльямс, 1947). Часто эти больные начи- 
нают рано лысеть. Ногти обычно ломкие, выпуклые и подточенные. Нередко 
можно обнаружить увеличение лимфатических узлов. 

Среди симптомов гипертиреоза наиболее важными являются симптомы 
со стороны кровообращения. Уже Мёбиус (1886) высказал мнение о том, что 
больные базедовой болезнью «страдают сердцем и умирают от сердца». Своеоб- 
разное выражение лица сразу бросается в глаза, и в этот момент мы как бы 
рефлекторно начинаем прощупывать щитовидную железу и после этого 

исследуем пульс больного. Высказывание Шарко, что без тахикардии нет базе- 
довой болезни, считается правильным и в настоящее время. Как редчайшее 
исключение очень редко встречается синусовая брадикардия. Сердце рабо- 
тает не только учащенно (90—110 ударов в минуту), но сила отдельных со- 
кращений возрастает, что ощущается в виде приподнимающего сердечного 
толчка. Границы сердца уже рано увеличиваются влево. Позже, соответ- 
ственно имеющейся сердечной недостаточности, границы увеличиваются 
В 0бе стороны, но главным образом влево. Над верхушкой сердца нередко 
выслушивается дующий систолический шум. В области и 
ной артерии иногда прослушивается грубый, скребущий систолическии = - 
В области верхушки сердца, соответственно приподнимающему характеру 

: ий первый тон. Рано возни- 
верхушечного толчка, выслушивается хлопающ р ег пох 
кает мерцание предсердий, которое с улучшением сос 


Минутный объем 
н. ительного существования. 
о енной его работы, тем самым 


сердца увеличивается в силу усиленной и и ране пли: 
сердце может обеспечивать И нь, что облегчается расшире- 
те г 

ульного вреиони: УСА ь тнутного объема повышает 


нием. периферических сосудов. Увеличение в ОВ ЗеНЫЯЯ 
систолическое давление, в то время как расшире 


лическое 

быстрый отток крови во время диастолы. В ое Базекова 

давление может настолько понижаться» т а, истолическим и диастоли- 
олезнь хара большой разниц ы 

ктеризуется 00л ой пульса»). 

ческим авление большим «пульсовым давлением или «амплитудой пульса») 


Й иональна вели- 
тной степени пропорц 
>олышая амплитуда пульса до извес о овааноо Е 


ЧИНе ост ние удар 
- „УЕ ия диас- 
Вместе с т крови в направлении периферии во время д 


ри базедовой болезни над 
ся пальпаторно и выслу- 
диастолу систолический 
0 систолического шума, 
консистенции редко при- 
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толы создает известное сходство гемодинамики при базедовой боле 
модинамикой при недостаточности клапанов аорты, т. е. у больных базедово 
болезнью тоже наблюдается «ри!5и$ сеег её аМиз» сонной и плечевой арте ю 
Скачущий пульс над лучевой артерией отмечается лишь в том случае, = 
больной одновременно с гипертиреозом страдает еще и гипертонией, Повыше- 
ние систолического давления у молодых было отмечено Баратом (1929) 

Учащение сердцебиения находится в определенном соотношении Е 
жестью заболевания. Для этой тахикардии характерно то, что она не иСЧе- 
зает и во время сна. Этот признак позволяет отличить тахикардию при базе- 
довой болезни от нервной тахикардии. Другой особенностью данной тахи- 
кардии является ее слабая реакция на лечение дигиталисом. 

Возникновение абсолютной аритмии зависит от тяжести и продолжи- 
тельности заболевания и от возраста больных (старше 30 лет бывает чаще), 
а иногда она находится в прямой зависимости от наличия ревматического 
заболевания в анамнезе больных. Абсолютная аритмия встречается у 9%) 
а при данных, указывающих на больных базедовой болезнью, перенесение 
ревматизма — у 60% больных. 

При рентгенологическом исследовании обнаруживается шарообразноесерд- 
цесвыбуханием дуги легочной артерии (по мнению некоторых авторов, сердце 
принимает окорокообразную форму). Если увеличение сердца достигает 
больших размеров, то обнаруживается застойное увеличение корней легких. 
В ранних случаях четко вырисовываются усиленные сердечные сокращения 
и пульсация аорты. 

В период роста организма длинные трубчатые кости растут быстрее и эпи- 
физарные фуги закрываются раньше. Четырехлетний ребенок, страдающий 
базедовой болезнью (наблюдение Шлезингера и его сотрудников, 1951), по 
развитию костного скелета обгонял своих сверстников на 2 года. Нередко 
наблюдается остеопороз позвонков. Большой интерес вызывают данные 
Фоллиса (1953). Автор провел патогистологическую разработку изменений 
позвонков двадцати лиц, умерших от активного гипертиреоза, и во всех слу- 
чаях обнаружил тяжелые дегенеративные изменения, в отдельных случаях 
— с остеомаляцией и остеопорозом. 

Со стороны кишечного тракта на рентгене можно обнаружить усиление 
тонуса и перистальтики кишок (Дёйч, 1953; Браун и сотр., 1941). 

Электрокардиограмма не обнаруживает ничего характерного. Часто отме- 
чается наличие высоких, заостренных зубцов Р и Т. Вообще встречаются 
самые разнообразные изменения ЭКГ, соответствующие актуальному состоя” 
нию сердца. Часто наблюдается мерцание предсердий. В случае беспричин- 
ной на вид пароксизмальной тахикардии нужно искать признаки = 
реоза. Характерным является то, что частота пульса не изменяется посл 
обычных доз дигиталиса, не увеличивается расстояние РЬ-@, но депрессия 
линии 5$—Т остается выраженной. Росс 

На электроэнцефалограмме обнаруживается учащение альфа-ритма (. 
и сотр., 1939). 8 

Повышение температуры тела наблюдается часто, но по мере ВЫВдОр 
ния исчезает. Так как одной из причин повышения температуры тела ЯВ!”_ 
ется ускорение кровотока, то разница в температуре, измеренной в п 
шечной впадине и в кишечнике, будет меньше, чем в норме. То обо 2й 
что под влиянием пирамидона температура не уменьшается, указыва 
участие центральных факторов. 


ЗНИ © Ге. 
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м аменоррея. Нередко отмеча 

: ются 
выкидыши. Либидо скоро прекращается, и женщины м стериль- 
НЫ, У мужчин рано наступает импотенция 


В основе гипертиреотической психики л 


) 


ьным вспышкам. Они страдают 
живут в постоянном стеснении, 


склонны к депрессии, а также К эмоционал 
от различного рода фобий, в результате чего 
в повышенном напряжении. Некоторые сильно страдают от бессонницы. 
При тяжелых формах базедовой болезни нередко наблюдаются в более 
умеренных случаях психозы с зрительными и слуховыми галлюцинациями 
и при более тяжелой степени психоза — в маниакально-депрессивной форме, 
реже — шизофрении. Больные базедовой болезнью страдают не только от 
сердечной, но и от умственной недостаточности. 

Среди симптомов со стороны нервной системы выделяется тремор. Мелкий 
тремор (по типу Мари) является не только объективным, но и субъективным 
симптомом, поскольку больные часто высказывают жалобы по поводу «внут- 
реннего тремора». Частота тремора по типу Мари или иначе осцилляционного 
тремора равняется 8—10 в секунду. Тремор при дрожательном параличе 
более груб по своим колебаниям и приблизительно наполовину реже. При 
базедовой болезни дрожит каждый отдельный палец не так, как при алко- 
гольном «синхронном» треморе. Двигательное беспокойство больного гипер- 
тиреозом (тремор) указывает на нарушения со стороны полосатого тела, в то 
время как скудность движений — на расстройство палладия. Иногда наблю- 
даются изолированные парезы лицевого, подъязычного и тройничного нервов. 

Реактивность больных характеризуется особой смесью астении и дви- 
гательного беспокойства. Они плохо переносят физическую нагрузку, 
заботы повседневной жизни, а также потрясения. Обнаруживают повышен- 
ную чувствительность в отношении электрического тока. Дышат поверх- 
ностно, учащенно, что является следствием не только адинамии дыхательных 
мышц, но и нарушением иннервации. 

Лаборатан ан данные. НЫ. минерального обмена ая 
ющее отражение при анализе мочи: суточное выделение т повыша т 
40—1000 у (Паплел и сотр., 1936; Куртие и сотр.» 1937; 19. рые 
1938). Сильно увеличивается о Вор о т: ера, 
И.сотр., 1927; Ауб и сотр., 1929; Хантер, , 1929; Бауэр и сотр. 

42; Кинселл`и сотр., 1944) и фосфора (Ауб и сотр. т у 

41; Робертсон, 104). Иногда Ут о Е м 

силение процессов белкового обмена нахоли" о р 1946) и креатина 

Выделении азота (Шорр и сотр., 1933; пы а 1943; Уилкинс 

Палмер, 1927; Кеплер и сотр-, 1931; Торн, ется нормальным, либо пони- 

И сотр., 1946). Выделение креатинина либо остаетоя аа 

жается (Ш . Хедрих, 1931; Торн, р ижается 
аффер, 1908; р бнаруживается сахар. Пон 

Члкинс и сотр., 1946). В моче нередко 0 ру иногенурия отражает по- 
зыделение диастазы (МэкДонал, о а заболевании. 
ЗРеждение печени, встречающееся ая и йода в белковом соединении 
косо Зеличивается содержание о. 1932; Куртис и сотр., 1933; Паппел 

Рови (Фейл и’сотр., 1925; 'Доддс и сотр-, ; 
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и сотр., 1936; Перкин и сотр., 1940; Тёрнер и сотр., 1940; Салтер и отр. 
1941; Ман и сотр., 1942; Ловенштейн и сотр., 1944, 1945; Куртис м _ 
1945; Винклер и сотр., 1946; Раппорт и сотр., 1950). У ровень йода в белково» 
соединении совпадает с данными синтеза тироксина (| МэкАдамс и сотр., 1952 
Уровень йода в белковом соединении крови, превышающий 8 у%, говорит 
в пользу гипертиреоза. Если больным, страдающим гипертиреозом, дать тирео- 
тропный гормон, то — в отличие от здоровых — у них повышается Уровень 
трийодтирозина (Хидрвиту и сотр., 1957). В отношении оценки данных 
исследований, проведенных с радиоактивным йодом, мы укажем на соответ. 
ствующую главу. 

Содержание белков крови может быть нормальным или в результате 
распада белка пониженным (Браун и сотр., 1938; Ман и сотр., 1940; Люше 
и сотр., 1944). Повышается уровень глобулинов, особенно это касается фрак- 
ции гамма-глобулинов, уровень фибриногенов крови может повышаться, 
Хоффманн— Креднер (1957) предлагают определять использование емкости 
белка, умеющего связывать гормон щитовидной железы (интер-альфа-гло- 
булин) в диагностике гипертиреозов, особенно у больных после операции 
удаления щитовидной железы. Фёльдеш и сотрудники (1958) доказали, что 
уровень йода, связанного с белками, ускоренно понижается после нагрузки 
тироксином у больных с гипертиреозом. 

Уровень сахара крови иногда может повышаться и сопровождаться 
гликозурией. Понижается содержание амилазы в сыворотке. 

Понижается уровень холестерина и общего липоида крови. Уровень 
холестерина и нейтральных жиров сыворотки не совпадает. Последний при 
гипертиреозе остается нормальным (Бинг и сотр., 1925; Бойд и сотр., 1939; 
Ман и сотр., 1940; Петерс и сотр., 1943). 

При далеко зашедших случаях гипертиреоза уровень билирубина сыво- 
ротки может повышаться (Юменс и сотр., 1926; Маддок и сотр., 1937). 

Сахарная кривая при пероральной нагрузке декстрозой обычно высокая 
(«в виде церковной башни») или высокая и протрагированная (диабетоидная) 
(Жамней и сотр., 1918; Любберс, 1919, Реган и сотр., 1940). Повышается 
сахарная кривая и при пероральной нагрузке галактозой (Альтхаузен и 
сотр., 1940; Лихтман, 1941; ПэкЛагган, 1941; Розенкранц и сотр., 1942; 
Барнес и сотр., 1943; Стенстем, 1946). Была отмечена резистентность к 
инсулину (Гриффитс, 1939). 

Изучение крови после нагрузки йодом в настоящее время не проводится. 
Эта проба основана на том, что у гипертиреотиков йод, введенный в орга- 
низм, быстро исчезает из крови и кривая йода идет более плоско, чем у 3д0- 
ровых (Уатсон, 1936, 1938). 

Организм при гипертиреозе задерживает в себе в среднем 58% введенного 
ео и сотр., 1931; Торн, 1936; Совал и сотр., 1938; Торн и 
сотр., г 

Нарушается выделение бромсульфалеина (Юменс и сотр., 1926) и синтез 
гиппуровой кислоты (Бартелс, 1938; Хайнс и сотр., 1941) вследствие раб” 
стройства печеночной функции. 

Основной обмен, если не считать единичные данные, усилен (Юутби, 1921). 
Величина основного обмена при гипертиреозах больше чем +15%. 
Харксталу и сотрудникам (1953), основной обмен у 62% больных превы= 

--50%. То обстоятельство, что нормативы основного обмена составляю 
довольно широкий диапазон (от — 10 до 15%.) и что само понятие основного 
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участвующих в нем факторов, 
шении определения основного 


дается очень т но, Н 
обиться такого эффекта при помощи барбитуралового и. ть 
1949; Раппорт и сотр., 1951; Комор и Гараш, 1955). Для этой цели годятся 
и препараты хлорпромазина ( Комор и сотр., 1956). Таким путем можно отли- 
чить гиперметаболизм на нервной почве от повышения основного обмена 
ригипертиреозах. Бывают, конечно, грубые методические ошибки, затрудня- 
ющие правильную оценку, но все это не может дать повод игнорировать 
диагностическую ценность определения основного обмена. При соблюдении 
известных правил можно избежать ошибки. Необходимо повторно проводить 
сследование и принимать во внимание не среднюю, а наиболее низкую 
величину, полученную при определении. Ненадежные данные получаются 
у людей с неправильным телосложением. В отношении данных определения 
основного обмена мы должны придерживаться той же точки зрения, что и 
отношении других данных лабораторных исследований, а именно: их надо 
оценивать, сопоставляя с клинической картиной. Сравнение данных повторно 
проведенных определений гораздо важнее, чем абсолютная величина одного 
определения. Огромное преимущество определения основного обмена по 
сравнению с другими методами исследования заключается в том, что оно 
точно отражает клиническую картину. 
Различные показатели, полученные путем вычисления на основании 
данных частоты и амплитуды пульса, идут параллельно данным определения 
основного обмена. Показатели Гейла и Рида при условии, что подсчет пульса 
и измерение кровяного давления проводились при базальных обстоятель- 
ствах, не могут однако вытеснить определение основного обмена из клини- 
ческой практики. 
В отношении картины крови в литературе встречаются самые разнообраз- 
ные данные (Хертц и сотр., 1932; МэкКюллаг и сотр., 1932), о ы 
на отсутствие характерной картины крови при о я 
крови по типу Кохера характеризуется лейкопенией (Рот, 1910) в сопровож 


дении относительного или абсолютного лимфоцитоза (Менкин, 1928). Такая 
ще всего наблюдается нормальная 


го мозга обнаруживает миелоидную 
утверждают, что кровь у больных 
























количестве при базедовой болезни, в То вр 
тиреотропного гормона мочи увеличивается (Фел 
жд Поюоно, 19388 ЦОЯ ие ого гормона, отличаю- 
и. у больных тиреотоксикозом наличие тиреотропн р Я 
“Гося от нормального. Е 
меются те И надежные данные В отношении о = Е: 
Роидов. В литературе можно встретиться с указаниями ра 
о цИженную сек не . 17-кетостероидов (Бауманя И т да, 1049) 
‘тр. 194; Энтер и сотр., 1944; Веннине и сотр., 1947; , у 
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Выше уже было сказано об исследованиях, проведенных при помощ 
применения радиоактивного йода. Здесь укажем только на работы Вернер 
(1952, 1957): ему не удалось добиться торможения поглощения адиоак. 
тивного йода в гиперфункционирующей щитовидной железе У 00 


я ЛЬНЫ, 
гипертиреозом после дачи гормона щитовидной железы. Данная пробе 
указывает на полное разрушение нормального «ее4-БасК» механизма и дает 


возможность применения в диагностике гипертиреозов. 

Консилиум специалистов. Чаще всего нам требуется помощь офтальмоло- 
га. Объективная диагностика экзофтальма требует специальных исследова- 
ний (экзофтальмометра). Диагноз характера более тонких нарушений наруж- 
ных мышц глаза требует офтальмологического и отчасти неврологического 
осмотра. Помощь хирурга необходима в тех случаях, если возникает подозре- 
ние относительно злокачественности или наличия зоба основания языка. 

Имеются многочисленные формы гипертиреозов, где нельзя найти всех 
классических признаков болезни или они проявляются в стертой форме. 
Эти стертые формы гипертиреозов (гогте #гиз{е) или — как они называются 
в английской литературе — «араПейсиз пурегВугеоз1з» хотя и бывают у мо- 
лодых, но это главным образом болезнь женщин преклонного возраста. Экзоф- 
тальм едва выражен, и отсутствуют остальные т. н. глазные признаки. Боль- 
ные создают впечатление скорее спокойных, нежели возбужденных людей. 
306 почти не пальпируется. Пульс частый, основной обмен повышен. 

Гипертиреоз сильно загружает кровообращение и, особенно в случаях 
уже больного сердца, приводит к возникновению сердечной недостаточ- 
ности. У этих больных признаки сердечной недостаточности, почти целиком 
заполняющие клиническую картину, могут заслонять основное заболевание — 
гипертиреоз. Выделить эти случаи под названием «тиреокардиального забо- 
левания» в отдельную группу не имеет основания. Можно их рассматривать 
как стертые формы болезни или как поздние стадии гипертиреоза, но нецеле- 
сообразно выделять их отдельно. у 

Врачи, с целью снижения веса больного, назначают помимо малокалорий- 
ной диеты препараты щитовидной железы. Длительное применение этих 
препаратов должно контролироваться врачом. Нередко больные сами по 
собственной инициативе возобновляют раз уже начатое применение этих 
препаратов, сами дозируют их, и все это из косметических соображений. 
Нередко результатом такого применения препаратов является лекарственный 
или искусственный гипертиреоз (вурег{Вугеоз15 ТасиНа). В этих случаях нам 
помогает анамнез. 

В другой, сравнительно небольшой части случаев признаки гипертиреоза 
не подвергаются обратному развитию после прекращения приема препаратов 
щитовидной железы, указывая на то, что искусственное введение гормона 
щитовидной железы, если вначале и тормозит деятельность щитовидной 
железы, в конечном итоге все же вызывает тиреотропную гиперфункцию и 
тем самым активную и диффузную гиперплазию щитовидной железы. 

С клинической картиной йодного базедовизма (5гишта Базедомсайа) можно 
встретиться главным образом в районах эндемического зоба. Бесконтрольное 
проведение лечения или профилактики йодом создают основу для возникно- 
вения данного заболевания. Йодный базедовизм по клинической картине не 
отличается от настоящей базедовой болезни. Применение йода для лечения 
ювенильных зобов требует тщательного контроля. 


* 
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Рис. 113. Токсическая аденома 


Выше 
вода Е вообще о гипертиреозах вне зависимости от причин, 
ли она С ДИ овению клинической картины гипертиреоза: связана 
НО аденои гиперпластическим 30бом, узловатым зобом или актив- 
заболеваний а. железы, содержащей один узел. Патогенез этих 
литое а ВВ представляется общим. _ 
ческая Оден | ны 306 щитовидной экелезы или токси- 
ческой кар и Плюммера) все же настолько отличается от клини- 
хода Что ы базедовой болезни прогнозом и тактикой лечебного 
которые к. уместно указать на те главнейшие отличительные признаки, 
овОЙ п в основе дифференцирования токсических аденом от базе- 
ти (рис. 113). 


Оп с 
мой и по данным анамнеза: в анамнезе больных токсической адено- 
логические факторы. В основе заболе- 


вания лез >. 
1 лежит медленно развивающийся (в среднем 15 лет) узел (аденома) 
о присоединяются симптомы 


Токсическая аденома только по своему 
м заболеванием, чем базедова болезнь; 


я более тяжелым страданием. Так как 
‘линические симптомы забо- 


обыч 

навани умеренные) гипертиреоза. 

и тяжелы 

Эденома. деле базедова болезнь являетс 
ма развивается иногда десятилетиями, то К 

513 


5 
33 н 
евро: 
Роэндокринные заболевания 








_ @ 


левания появляются обычно в возрасте 40 лет. Больные до развития г 
тиреоза остаются спокойными, с «тихим характером», вопреки возб Жен 
ности поведения больных базедовой болезнью. Может быть именно па 
окружающим бросается в глаза изменение психического поведения бодр. 
ных токсической аденомой, несмотря на медленное развитие самого забу. 
левания. До того флегматичный больной вдруг становится возбужден. 
ным. Но эти больные никогда не возбуждены в такой степени, как боль. 
ные базедовой болезнью. Больные токсической аденомой часто страдают 
отсутствием аппетита и запорами и меньше страдают от вазомоторных 
расстройств и адинамии, чем больные базедовой болезнью. 

В данных физического обследования тоже имеются существенные различия 
между двумя заболеваниями. У больных токсической аденомой не наблюда- 
ется испуганного выражения лица, у них нет экзофтальма и обычно отеут- 
ствуют т. н. глазные признаки. Тремор у них более грубый, он больше напо- 
минает старческий тремор. Зоб у них несимметричный. Они часто страдают 
гипертонией, причем их гипертония носит характер т. н. эластичной гипер- 
тонии. Признаки сердечной недостаточности развиваются поздно, и они не 
тяжелы. Больные хорошо реагируют на лечение препаратами дигиталиса. 
Тахикардия их уменьшается в состоянии покоя. 


ИПер- 


ТИРЕОТОКСИЧЕСКИЙ КРИЗИС 


О тиреотоксическом кризисе мы говорим тогда (МэкАртур и сотр., 1947), 
когда симптомы гипертиреоза вдруг обостряются или если гипертиреоз путем 
более медленного усиления процессов обмена достигает стадии максималь- 
ного усиления этих процессов. В первом случае мы говорим об остром, во 
втором — об апатетическом кризисе. Иногда тиреотоксический кризис явля- 
ется первым симптомом гипертиреоза. 

Точная причина возникновения кризиса нам неизвестна. До введения 
йодной подготовки тиреотоксический кризис часто возникал после удаления 
щитовидной железы. Кризис наступал через 5—6 часов после операции 
ив 2/3 всех случаев имел смертельный исход. При соответствующей под- 
готовке больных к операции редко наблюдается возникновение кризиса 
после удаления щитовидной железы. Психические переживания, физическое 
перенапряжение и инфекции могут играть роль вызывающего фактора. 
У больных базедовой болезнью, если они находятся в неудовлетворительном 
состоянии, легко может возникать кризис и после любой другой операции 
(например, аппендэктомия, удаление зуба). 

В патогенезе, по всей вероятности, основную роль играет внезапное напол- 
нение организма гормоном щитовидной железы. Сам по себе этот механизм 
не может дать исчерпывающего объяснения возникновения тиреотоксического 
кризиса, т. к. он не может объяснить, почему при прочих равных условиях ие 
у всех возникает картина кризиса. Кокаш, Станкаи и Хиттнер (1955), 
придают значительную роль недостаточности коры надпочечников при 
тиреотоксическом кризисе. 

В анамнезе наиболее часто фигурируют тиреоидэктомия, инфекции ы 
психическая травма. Если тиреотоксический кризис возникает после опере" 
ции, то обычно не представляет никаких диагностических трудностей. Есл 


0 
признаки кризиса не наступили в течение первых суток, маловерояти 
последующее их наступление. 


514 








пк ие — > _ 


начале кризиса больной вдруг ста Е 

повышается температура. ост ся ее а И у него резко 

а, до сих пор выполняющая свои об ин г 
низма, с б язанности удовлетворительно, вдруг 
начинает ра отать с большими перебоями. Тахикардия все больше с ыы 
отся, и синусовый ритм. сменяется мерцанием предсердий. У Оль ар 
петита, они страдают от рвоты и поносов, дыхание учащенное поверхностное 
В результате обезвоживания организма кожа и слизистые больных вы: 
сыхают. У больных возникает делириозное состояние, они ведут себя очень 
беспокойно. Наблюдается умеренная желтуха (Зопит тай ой). Такое 
состояние через 24—48 часов сменяется ступорозным состоянием крайним 
истощением и потерей сознания; при картине комы наступает смерть 

При апатической форме выпадает вышеуказанное беспокойное, дели- 
риозное состояние с повышением температуры, состояние больных посте- 
пенно ухудшается в последующие дни, и в сопровождении умеренного повы- 
шения температуры и выраженной адинамии это состояние постепенно пере- 
ходит в кому. По мнению Пашкиса и сотрудников (1954), при этой форме 
тиреотоксического кризиса играет определенную роль недостаточность коры 
надпочечников. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ГИПЕРТИРЕОЗОВ 


РАЗЛИЧИЯ ВНУТРИ СОБСТВЕННОЙ ГОРМОНАЛЬНОЙ СИСТЕМЫ 


Гиперпродукция гормона щитовидной железы ввиду церебропитуитар- 
ного характера построения этой гормональной системы может быть связана 
с различными центрами, расположенными на разных уровнях этой системы. 
зможно, т. к. гиперпродукция, исходя- 


Четкое отграничение чаще всего нево. 
щая из нижележащих центров, сказывается и на более высокорасположенных 
о психогенным, т. е. корковым, 


центрах. Гипертиреоз может быть не тольк е 
но гормон щитовидной железы может обратно воздействовать на корковую 
деятельность (Генес, 1953). Т иреотропно-тиреоглобулиновая система не пред- 
ставляет собой исключения из того правила, что чем из более высоко распо- 
ложенных центров исходит стеническая реакция, тем комплекснее будет 


клиническая картина. ь р: з 

Базедова болезнь коркового типа соответствует классической «пегуозег 
УоБазедом». В анамнезе этих больных почти всегда имеются указания на 
сильные психические переживания, страх и физическое перенапряжение. 
Заболевание начинается остро и через несколько дней или недель обнаружи- 
вается тяжелое, токсическое состояние с полной Е | 

Если до появления гипертиреоза больной перенес за олевание, сопро- | 
Вождавшееся головными болями, лихорадкой и сонливостью о 
0 мы думаем о гипертиреозе ипоталамического происхожю ения. Гипер- 
ТИреоз гипоталамического происхождения характеризуется наличием других | 


ТИПО например, лихорадочное состояние и | 
таламических симптомов, Кат - , е). Если вместе с призна- | 


ламическое происхождение заболевания станови 


Исихиче в о гипоталамус 
ское см. главу у г 
ками гипе расстройство ( ожирение («толстый базедовизм»), то гипота | 
ртр тся весьма вероятным. 
| 
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Гипофизарный гипертиреоз характеризуется тем, что он начинается 
когда гиперфункция базофильных клеток аденогипофиза не выходит е м 
рамок физиологической, т. е. во время пубертатного периода, беременное 
и климакса. Вероятнее всего, что и при этом гипертиреотропизм ИСХОДИТ № 
гипоталамических центров. 

Принимая во внимание патогенез токсических аденом, их нельзя Рассмат. 
ривать как периферические гландулярные заболевания, как рассматривает 
их Кавадиас. Все же на основании клинической картины, где «центральные» 
признаки уступают место другим, далее, на основании эффективности удале- 
ния аденомы можно до известной степени рассматривать эту форму как 
периферическое заболевание. Дифференциальная диагностика базедовой 
болезни была изложена выше. 


ОТЛИЧИЕ ОТ ДРУГИХ ЭНДОКРИННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 


Акромегалия часто осложняется наличием зоба, обнаруживающего — в 
части случаев — признаки гиперфункции. В этом случае гипертиреоз вправе 
рассматриваться как неотъемлемая часть акромегалического симптомоком- 
плекса. То же самое относится и к синдрому Т роель—Жуне (Жуне, 1955), 

Сахарный диабет. Потеря веса, несмотря на повышенный аппетит, харак- 
теризует два эндокринных заболевания: базедову болезнь и сахарный диабет. 
В семье диабетиков часто встречаются случаи заболевания сахарным диабе- 
том. При сахарном диабете повышается уровень сахара крови и обнаружи- 
вается глюкозурия, но не встречаются симптомы гипертиреоза: экзофтальм, 
тахикардия, 306, тремор. Диабетки хорошо переносят тепло. Диабетики при 
соблюдении диетического режима употребляют и выделяют жидкость в нор- 
мальном количестве, в то время как у больных базедовой болезнью чаще всего 
обнаруживается умеренная полиурия. Основной обмен может быть повышен 
и у диабетиков. Проведение дифференциального диагноза затрудняется двумя 
обстоятельствами: 1. гликозурия встречается в 40%, случаев базедовой болез- 
ни, 2. в 2,3% случаев базедовой болезни встречается сахарный диабет и, 
наоборот, 1,7% случаев сахарного диабета сопровождаются гипертиреозом. 
(Жослин и сотр., 1928; Реган и сотр., 1940). 

Также не следует забывать, что при беременности основной обмен повы- 
шен даже в норме иногда до --25%,. Только более значительное повышение 


основного обмена может внушить подозрение относительно гипертиреоза У 
беременной. 


ОТЛИЧИЕ ОТ ЗАБОЛЕВАНИЙ НЕЭНДОКРИННОГО ХАРАКТЕРА 


Различные заболевания органов кровообращения нередко сопровождаются тахикардией, 
повышением кровяного давления и основного обмена. Поэтому эти заболевания часто 
вызывают трудности при диагностировании гипертиреоза. 

Ревматический кардит без суставных явлений. Тонзиллит двух-трехнедельной дав- 
ности, катарр верхних дыхательных путей, ускоренная РОЭ и возникновение непосред- 
ственно на наших глазах сердечного шума вместе с изменениями электрокардиограммы 
дают достаточное основание заподозрить наличие ревматизма. Повышается титр антистрей” 
толизина, наблюдается положительная реакция С-реактивного протеина. Впослел 
ствии диагноз подтверждается характерными изменениями конфигурации сердца И ОЕ 
сутствием т. н. глазных симптомов, зоба и тремора, характерных для гипертиреоза. 
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Рис. 114. Экзофтальм 
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ивного йода. В силу отсутствия уси- 


: радиоактивность щитовидной желез 
ижается после 48 час п И ты 
езначительно сн ов. Под влиянием дачи пин: ст 
н м едко улучшается. ачи резерпина состояние боль- 


метаболизмом без явлений гипертиреоза. 


я гипертония. Основной обмен пов; 
ышается 
и хронической сердечной недостаточности. Данные выслушивания сердца, изменения 
й 


электрокардиограммы, отеки, асцит могут указать нам правильный путь. Нельзя забы- 
вать, что порок сердца может быть и у больного гипертиреозом. Лейкемический гиперме- 
таболизм отличается картиной периферийной крови и крови костного мозга. 

Туберкулез легких. При повышенной температуре больные реагируют на пирамидон. 
На рентгеновском снимке обнаруживаются изменения в легких. РОЭ ускорена. В мокроте 
можно найти палочки Коха. 
Все заболевания, сопровождающиеся усилением тонуса и тремора, одновременно 
сопровождаются и повышением основного обмена. Среди них первое место занимают рага- 
1узз авНапз (болезнь Паркинсона) и паркинсонизм, осложняющий энцефалиты. Тремор 
грубый, обычно повторяются какие-то определенные движения («катание шарика», «счет 
монет», «жевательные движения»). Тремор уменьшается при волевых движениях, сохра- 
няется в состоянии покоя и временно прекращается во время сна. Бедность мимики лица 
((маскообразное лицо»), отсутствие синхронного движения рук при ходьбе и слюнотечение 
говорят в пользу паркинсонизма, хотя при гипертиреозах тоже можно обнаружить уме- 
ренные признаки со стороны полосатого тела и палладия. 










ПРОГРЕССИРУЮЩИЙ ИЛИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫЙ 
ЭКЗОФТАЛЬМ 


(Гиперофтальмопатия, тиреотропный экзофтальм, экзофтальмическая 
офтальмоплегия, питуитарная офтальмопатия) 


В основе заболевания лежит постепенно усиливающееся выпячивание Е 
временно с нарушением функции наружных мышц глаза. Прогрессия а р 
остановиться, но иногда, без врачебного вмешательства, он настолько прогр те 
110 процесс заканчивает-я вывихом глаза, повреждением роговицы и панофта ь 
т.е. потерей зрения 

у ные в 

Мы вони о злокачественном экзофтальме не только в Г р № я 
Пезультате экзофтальма теряют зрение, но и тогда, 8 Данное обстоятельство не- 
Е стихает через: определ о и время случаи прогрессирую- 
ОХодимо подчеркнуть хотя бы потому, что за п 1943; Раднот, 


м ться (Валлнер и Раднот, 
ыы а Е ан может объясняться уча- 


1953). т: ен 
25). Такое нарастание числа злокачеств! слеоперативное 
Щением операций на щитовидной железе, и если О Е НЕО 
осложнение в процентном отношении и не стал встречаться ‚ 
ег 
© случаев все же возросло. ожет начинаться в любом возрасте, но чаще всего 
рогрессирующий экзофтальм м 
в возра рт боч- 
сте от 40 до 50 лет вии оказавшиеся оши 
Е - е — впоследст 1858) 
отно, появились многи - ‘лод Бернар ( 
ными о ношении экзофтальма в 951; Клостермейер, 1952). Уже К. В Ему уда- 
теории (Добинс, 1950; Грей, , икновении экзофтальма. 


Товору мы В ВОЗН аз- 
ил й ой систе: Е ‹зофтальм путем р. 
лось по © роли симпатической нервн! собаках и кошках экзоф 


Л кроликах, я обнаруживается только 
Дражених, ть В ЗКСперИЙ 8 Мышца Мюллера у определенную роль в 
" рудиментарном состоянии, и если У Животных она може 
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возникновении экзофтальма, то у людей наверняка не играет никакой роли, В 
гладкой мышцы, открытые Ландиипрёмом, берущие свое начало у края орбиты и п 
пляющиеся по экватору глазного яблока, двигают глаза вперед, но не в сторону 
своего прикрепления. Можно себе представить, что симпатические волокна вызы 
сокращение гладкой мускулатуры и приводят тем самым к возникновению вен 
застоя, что и принимает участие в образовании экзофтальма. Экзофтальм, однако 
идентичен со злокачественным экзофтальмом. Начальный экзофтальм, в возникнове 
которого симпатикотония при базедовой болезни может играть известную роль, и 
у трупа, в то время как злокачественный экзофтальм сохраняется. 


Несомненно, что при прогрессирующем экзофтальме наблюдается раз 
стание орбитальной ткани, расположенной позади глазного яблока, и данно 
обстоятельство является немаловажным фактором в возникновении э 
фтальма. Не выяснен еще вопрос, почему увеличивается объем орбитальн 
ткани. Лёбу и сотрудникам (1931) удалось вызвать экзофтальм у экспер 
тальных животных введением тиреотропного гормона. Марине и сотрудн 
(1934) доказали, что экстракт передней доли, содержащий тиреотроп 
гормон, вызывает экзофтальм у морских свинок после удаления щитовидной 
железы; у них, по-видимому, удаление щитовидной железы благопр! 
ствовало возникновению экзофтальма. Уже Марине (1935а, Ь) установил, 
для образования экзофтальма необходимы по крайней мере два обстояте 
ства: 1. относительный или абсолютный недостаток секреции со сторон 
щитовидной железы и 2. усиленная продукция тиреотропного гормона. 


экзофтальм, полученный введением тиреотропного гормона, отношение 
злокачественному экзофтальму у людей, и если имеет, то какое имени 
Оказалось, что тканевые изменения, обнаруживаемые у людей при экзоф- 
тальме — отечное набухание жировой клетчатки, мышц и соединител 
ной ткани, лимфоцитарная инфильтрация, дегенеративные изменения 
в тяжелых случаях фиброз — обнаруживаются в ретробульбарной тка 
экспериментальных животных, получивших тиреотропный гормон (Слмелеер, 
1937). Были обнаружены подобные изменения у подопытных животных Н 
только в ретроорбитальной жировой клетчатке, но и в жировой клетчатке, 
расположенной в других местах. 
В настоящее время мы считаем, что усиленная секреция тиреотропного 
гормона и недостаточная его инактивация со стороны щитовидной желез 
играют решающую роль в образовании прогрессирующего экзофтальма. 
Это дает толчок развитию реакций в ретробульбарной ткани, известных 
нам из экспериментов на животных. Одним, но отнюдь не единственнь 
фактором этих реакций является отек на почве венозного и лимфатического, 
застоев, которые легко могут возникнуть вследствие анатомических особен- 
ностей глазницы у человека. Возникновение отека облегчается увеличинием 
содержания гиалуроновой кислоты в ретробульбарной ткани при прогресс 
рующем экзофтальме (Лудвиг и сотр., 1950; Асбо-Хансен и сотр., 1951). 
Асбо-Хансеном и сотрудниками (1952) было доказано увеличение содер 
жания гиалуроновой кислоты не только в мышцах орбиты, но и в мые 
скелета. Возникновением фибротических изменений экзофтальм сам се Е. 
преграждает путь к дальнейшей прогресии, т. к. фиброзная ткань не С 
жит в себе гиалуроновой кислоты и тем самым теряет способность к связ 
ванию воды. 4 
Принимая все это во внимание, создается впечатление, что злокачествен 
ный экзофтальм не является заболеванием только ретробульбарной ткани, 
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а возникает в результате невроэндо- 
кринного расстройства, влияющего на 
водно-солевой (возможно и жировой) 
обмен всего организма. Сущность 
эндокринного расстройства заключает- 
ся впреобладании секреции тиреотроп- 
ного гормона над секрецией гормона 
щитовидной железы (Марине, 1935а,Ъ). 

Одним из кардинальных симпто- 
мов базедовой болезни является экзо- 
фтальм. Экзофтальм при базедовой бо- 
лезни отличается от прогрессирующего 
экзофтальма. При базедовой болезни 
обычно наблюдается умеренный экзо- 
фтальм, и чаще всего речь идет о мни- 
мом экзофтальме благодаря ретракции 
века, вто время как прогрессирующий 
экзофтальм хорошо измеряется экзо- 
фтальмометром Гертеля. Отек века 
при базедовой болезни никогда 
не выражен сильно, и верхнее веко 
образует полулунную складку, что 
особенно заметно у худых больных. 
Веко у больных с прогрессирую- 
щим экзофтальмом прямо выступает 













































































вперед, особенно в местах, где ретро- Рис. 115. Затихший злокачественный 
бульбарная ткань располагается во- экзофтальм с тяжелым 
круг глазного яблока. При надавлива- блефароконъюнктивитом 


нии на глаза у больных базедовой бо- 

лезнью получается ощущение мяг- 

кости, вроде подушки. При надавливании на глаза при прогрессирующем 
экзофтальме ощущается сильное сопротивление. При базедовой болезни 
отмечается умеренная слабость глазных мышц (симптом Мёбиуса), в то 
время как при прогрессирующем экзофтальме нередко встречаются офталь- 
моплегия и диплопия. Эти два вида экзофтальма были разделены Энгелем 
(1951) на тиреотоксический и тиреотропный экзофтальмы. Кажется, что 
между ними существует только количественная разница (Клостелмейер, 
1952), обусловленная соотношением тиреотропного гормона: тироксина. 

Соотношение тиреотропного горомона = тироксина может изменяться в 
пользу тиреотропного гормона следующим образом: 1. по какой-либо при- 
чине понижается секреция гормона щитовидной железы, 2. усиливается 
продукция тиреотропного гормона и 3. при комбинации двух предыдущих в03- 
можностей. Естественно, что наиболее выраженное несоответствие полу- 
чается в последнем случае, и тогда возникает серьезная опасность образования 
прогрессирующего экзофтальма. 

Большой опасности подвергаются женщины, у которых до субтотального 
удаления щитовидной железы по поводу гипертиреоза была сделана кастра- 
ция (Раднот, 1953, 1961). В таких случаях надо очень осторожно подходить 
квопросу удаления щитовидной железы! Осторожно надо подходитьквопросу 
удаления щитовидной железы и У больных, находящихся в состоянии физио- 


519 











Рис. 116. Мухоедета фибегозит сиситзеирфит, образование келоида и прогрессирую- 
щий экзофтальм после субтотального удаления щитовидной железы по поводу базедовой 
болезни 


логической гиперфункции передней доли гипофиза: у детей в пубертатном 
возрасте, у женщин в полипролановой стадии климакса иу всех лиц, укоторых 
помимо симптомов гипертиреоза имеются еще симптомы со стороны гипо- 
таламуса (например, в случаях «толстого безедовизма»). 

Жалобы больных. Больные жалуются на чувство напряжения в глазах 
и в области глаз. Часто приходится слышать жалобы по поводу головных 
болей, головокружения и слезотечения. У больных такое чувство, будто в 
глаза попал песок; у них светобоязнь. В далеко зашедших случаях м0- 
жет возникнуть диплопия. Пучеглазие может стать причиной тяжелых 
психических жалоб. 

При осмотре сразу бросается в глаза выраженный экзофтальм (рис 
116). Экзофтальм в небольшой части случаев может быть односторонним. 
В случае двустороннего экзофтальма на одной стороне он выражен сильнее. 
Конъюнктивит, слезотечение, опухание век и отек наблюдаются даже В 
умеренных случаях заболевания. В более тяжелых случаях обнаруживаются 
кератиты, изъязвление роговицы и панофтальмия. Язва роговой оболочки 
может привести к перфорации роговицы. 

Движение наружных мышц глаз ограничивается. Особенно это касается 
движений вверх и вниз и ротаторных движений. Ротация внутрь нарушает 
ся меньше. Экзофтальм может быть больше чем 1 см. При пальпации В 
этих случаях можно определить, что большая часть глазного яблока раб 
полагается вне глазницы. а 

Щитовидная железа имеет либо нормальные размеры, либо пальширует 
306 более плотной консистенции и меньших размеров, чем при базедово 
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ь Тремор обнаруживается 
болезни. часто. Больны 
яжелых случаев, не худеют, и пульс у них либо е, за исключением очень 
т енный. Симптомы гипертиреова, воле сн к - либо слегка 
жены и являются остаточными явлениями после а но 
И нног 
 -- больше всего напоминают таковые ПИ ПОВ 
созе. Основной т мен нередко понижен или нормален, но он лн. к нижней 
ы 
границе нормы. Если даже абсолютная величина основного обмена повышена 
то, по сравнению с прошлым, она все же понижена. Уровень йода в белковом 
г рева И И выделение радиоактивного йода выше, чем 
при тц и сотр., 1942). Уров | 
то нар , ). Уровень холестерина сыворотки 
Е активного тиреотропного гормона мочи. Увели- 
ИВ ие тиреотропного гормона кров 
И ь = 
Хансен и сотр., 1952). : : о 
Диагноз прогрессирующего экзофтальма требует тесного сотрудничества 
эндокринолога, офтальмолога и хирурга. При гипертиреозах показания к 
операции устанавливаются терапевтом, оперирует хирург, обнаруживает 
прогрессирующий экзофтальм офтальмолог. Уменьшение числа случаев 
прогрессирующего экзофтальма возможно только при тесном клиническом 
и экспериментальном сотрудничестве этих трех специалистов. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ПРОГРЕССИРУЮЩЕГО ЭКЗОФТАЛЬМА 


Это заболевание отличается от базедовой болезни тяжестью глазных 
симптомов и выраженным экзофтальмом, определяемым по Гертелю. Зоб 
при базедовой болезни большой и мягкий, при прогрессирующем экзофтальме, 
ели и имеется 306, то небольшой и плотный. При базедовой болезни больные 
чаще страдают поносами, при прогрессирующем экзофтальме — за- 
порами. Больные базедовой болезнью плохо переносят тепло, в то время 
как при злокачественном экзофтальме — холод. При гипертиреозе повы- 
шается основной обмен, понижается уровень холестерина крови, повы- 
шается уровень йода, связанного с белками крови, щитовидная железа жадно 
и много поглощает радиоактивного Йода, а выделяет мало, в моче нет актив- 


ного тиреотропного гормона, усиливается выделение инактивированного 
чественном экзофтальме все наоборот. 


черепа в в! 
и костей таза, 


рным диабетом. 
мы и злокачественные опухоли). 


кой картины. Воспалительные процессы 
же могут стать причиной 


кривой и лейкоцитоз. Экзофтальм, образовавшийся на 
актеризуется пульсациеи. Все эти типы экзофтальма 
зофтальмов, образовавшихся на почве процесса, 
(опухоли, тромооз пещеристой пазухи), 
являет: й ательного нейрологического осмотра 
и по ереДКО Тру ВА При акромегалии может образоваться экзо- 
фтальм в результате увеличения размеров глазного яблока и сужения орбиты. 
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Рис. 117. Деятельность тиреотропной-тиреоглобулиновой системы 


а) Деятельность тиреотропной-тиреоглобулиновой системы в ИЗО под- 
1. Как видно из схематического рисунка, стимул, дающий толчок для начала функновы Под влиянием 
держивающий функцию этой системы, может происходить и от коры и от т с целью упро- 
этого стимула в аденогипофизе начинается выработка тиреотропного гормона (  атотена ЕТО 
щения мы не будем рассматривать экзофтальмин как самостоятельный гормон. Он де а тиреогло- 
бульбарную ткань. 2. ТТГ стимулирует пролиферацию и секрецию гормона (ИОВ через 
булина — ТГ) в эпителии гроздей. 3. За это время инактивируется ТТГ и в таком вид. Часть органи- 
почки (пунктирная линия). 4. ТГ попадает в кровоток и составляет а а 
ческого Йода крови. ТГ обнаруживает тормозящее влияние на соответствующие и ИНЗИ ТГ ТГ 
центры и на секрецию ТТГ в аденогипофизе. Таким образом осуществляется авторе: ра в щитовидной 
системы. ТГ стимулирует окислительные процессы в тканях. Тормозит функцию ити процес- 
железе. Авторегуляция в физиологических условиях обеспечивает нормальный ход о ечнике, отчасти 
сов. 5. Анорганический йод крови происходит отчасти от йода после всасывания в  НеОБЖОЛИКОЕ для 
от йода, освободившегося при использовании ТГ. Анорганический йод, как вещество ТГ. Часть 
синтеза тироксина, усиливает его образование и, с другой стороны, задерживает секреци! направление 
анорганического йода выделяется с мочой. | = раздражение, |’= торможение, | = 
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6) Изменения ТТГ—ТГ системы после психической травмы 
1. Усиление стимулов на рисунке изображается толстыми стрелками с белой полоской в середине. 
2. Аденогипофиз усиленно продуцирует ТТГ (и экзофтальмин). Под влиянием ТТГ эпителиальные клетки 
гроздей становятся более высокими и вырабатывают большое количество ТГ, которое не может быть 
задержано в гроздьях железы. Образуется экзофтальм. 3. Инактивированный ТТГ выделяется с мочой в 
большом количестве. 4. Увеличивается содержание ТГ крови. Усиливаются окислительные процессы 
в тканях, повышается обмен веществ, ткани уменьшаются, организм теряет свой вес. 5. Увеличивается 
содержание общего йода, и в частности органического, йода крови. С мочой выводится много аноргани- 
ческого йода. 6. Несмотря на то, что ТГ тормозит секрецию ТТГ, равновесие не устанавливается и вся 
система ТТГ—ТГ работает гиперстенически. 7. Введение йода путем торможения секреции ТТГ оказы- 
вает благоприятное влияние, способствует задержке йода в ацинусах и пополняет йодные резервы 
организма. 


в) Действие удаления щитовидной железы на тиреотропную-тиреоглобулиновую систему 
1. Удаление значительной части щитовидной железы влечет за собой снижение секреции ТГ. В резуль- 


тивировать возросшее количество ТТГ, 


лительные процессы в тканях и понижается 
в частности органической 
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ЗАБОЛЕВАНИЯ ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ 
ЖЕЛЕЗ 


НОРМАЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ОоОКОЛОЩИТОВИДНЫХ 
ЖЕЛЕЗ 


В основе функции околощитовидных желез лежит продукция гормона, 
оказывающего решающее влияние на обмен кальция и фосфора в организме, 
Отсутствие околощитовидных желез у всех видов позвоночных несовместимо 
с жизнью. 

Гормон околощитовидных желез является соединением белковой при- 
роды, еще до сих пор не полученным в кристаллическом виде. 

Выяснение деятельности околощитовидных желез осуществлено с помо- 
щью классических методов эндокринологических экспериментов: подвер- 
галось изучению действие удаления околощитовидных желез, влияние малых 
и больших доз гормона околощитовидных желез у экспериментальных живот- 
ных и у людей. Эти опыты приблизили нас к пониманию клинической картины 
гипо- и гиперпаратиреозов. За последнее время методики с применением 
радиоактивных изотопов получили широкое распространение в эксперимен- 
тальном изучении функции околощитовидных желез. 

Каковы будут последствия удаления околощитовидных желез у животных 
и что случается у человека, если при субтотальной резекции щитовидной 
железы удаляется слишком большая часть околощитовидных желез? 1.Умень- 
шается выделение неорганического фосфора с мочой. 2. Одновременно с этим 
повышается уровень неорганического фосфора сыворотки. 3. Снижается 
концентрация кальция в сыворотке и 4. Уменьшается выделение кальция 
с мочой. Кальций содержится в сыворотке в трех фракциях: 1. В непрочном 
соединении с белками. Эта форма не диффундирует и при нормальном уровне 
общего белка крови соответствует приблизительно 4 мг% содержания каль- 
ция. 2. Кальций, находящийся в растворенном состоянии, составляет около 
2 мг% содержания кальция (не ионизированная, но диффундабильная часть). 
3. Самая большая фракция состоит из диффундабильного ионизированного 
кальция, находящегося в форме легко растворимых комплексов, перенасы- 
щенного раствора фосфата и карбоната кальция (5 мг%). Эта последняя, 
активная в физиологическом отоношении фракция и находится под влиянием 
околощитовидных желез. Под влиянием удаления околощитовидных желез 
понижается уровень почти исключительно ионизированного кальция. 

В сыворотке имеются 3 фракции фосфора: 1. фосфор в липоидах (8 мг%), 
2. эфиры фосфора (1 мг%) и 3. неорганический фосфор (3 мг%). Последняя, 
ионизированная фракция фосфора находится под контролем гормона пара- 
щитовидных желез. Между прочим, эта фракция находится еще и под в03- 
действием аденогипофиза (вероятно, посредством гормона роста). 
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Под влиянием гормона околощитовидных желез кальций и фосфор сыво- 
отки изменяются противоположно друг другу: если уровень кальция повы- 
шается, то уровень фосфора понижается, и наоборот. Вышесказанное правиле 
может помочь нам в дифференциальной диагностике. т. к. понижением уровня 
кальция и повышением уровня фосфора сыворотки, кроме гипопаратиреозов 
сопровождаются только хронический нефрит и тетания на почве внутри- 
венного введения фосфата. Эти заболевания легко отличаются друг от друга 
Остальные заболевания, сопровождающиеся понижением уровня кальция 
сыворотки (например, рахит, остеомаляции разного происхождения) сопрово- 
ждаются одновременно и понижением уровня фосфора ( Моубрейи сотр., 1954). 
Одновременно с изменениями минерального обмена, возникшими после 
удаления околощитовидных желез, наступают тетанические судороги. 
Склонность организма к возникновению судорог зависит не только от гипо- 
кальцемии. Состояние равновесия касается, с одной стороны, концентрации 
ионов Ма, К и ОН, с другой стороны концентрации ионов Са и Н. При 
повышении первой или при снижении второй всегда возникает приступ 
тетании. На этом основании Герлоци (19485) придает большое значение коэф- 
фициенту К/Са в диагностике гипопаратиреозов. К/Са у здорового ребенка 
равняется в среднем 2. Если коэффициент будет выше 2-х, то может возник- 
нуть приступ тетании, несмотря на нормальный или даже повышенный 
(больше чем 10 мг%) уровень кальция и, наоборот, если коэффициент меньше 
2-х, то приступ тетании не должен наступить даже при низком уровне каль- 
ция. Хадорн (1951) в своей работе о критике различных проб для выявления 
тетании берет под сомнение ценность коэффициента К/Са, но не приводит 
экспериментальных данных в доказательство своих высказываний. 
Удаление околощитовидных желез вызывает смерть в течение нескольких 
часов, и поэтому отдаленные последствия паратиреоидэктомии не могут 
быть изучены у большинства млекопитающих. Эта операция у крыс редко 
приводит к фатальному исходу, и поэтому возможно изучение трофических 
и обменных нарушений при хронической тетании. 


Какие последствия возникают у здоровой собаки после дачи паратгормона? 1. Выде- 
ление фосфора с мочой усиливается уже в первые часы после дачи гормона, и 2. почти 
одновременно с этим понижается уровень фосфора сыворотки, 3. в то же время начи- 
нается повышение концентрации кальция в сыворотке, достигающее своего максимума 
через 12—18 часов, 4. усиливается выделение фосфора и 5. усиливается активность щелоч- 
ной фосфатазы крови. В этот момент, когда уровень кальция сыворотки достигает своего 
максимума, начинается уменьшение выделения фосфора; выделение же кальция продол- 
жается до тех пор, пока уровень кальция не возвращается к норме. 

Если вводить повторно, через каждые 3—4 часа, большие дозы паратгормона (при- 
близительно 50 единиц) собакам, то наблюдаются следующие изменения: повышается 
Уровень кальция и понижается уровень фосфора сыворотки и уовиван а ааа 
как кальция, так и фосфора. Концентрация кальция в сыворотке за первые 24 часа я 
степенно повышается до 20 мг%. Через 83—10 часов после введения первых инъекци 
наблюдается беспокойное поведение животных, сопровождающееся ин А 
И повосов, УрОВеНЬ КАЛЬЩИЯ СОРОК о аится, животные становятся валы 
нает п у пы рвоты и поно 6 
мии страдакя" а Несмотря на повторение инъекций, уровень кальция падает и 


овавый харак- 
а увеличивается. Стул приобретает кр 
содержание неорганического фосфора у уменьшается. Уменьшается время свертывания 


тер; содержание натрия и хлора сыворотки аянии комы. При 
крови. аа В о лигурия, потом анурия, и животные а очедьного акта, 
гистологическом исследовании обнаруживаются мн и купферовских клетках. 
признаки обызвествления в поч та НИ т ау тх, еще следующие 

|8. ных желез ок: , содержание 
действуя, Временно усиливаетея выделение натрия и умеренно повышается В 
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магния в сыворотке (Томсон и сотр., 1932). рН сыворотки изменяется в сторону ки 
ан (Бреме и сотр., 1921). По последним данным, гормон околощитовидных 
сливает способность сывороточного альбумина связывать кальций (Мартин ис 
1951). После удаления околощитовидных желез у собак наблюдается быстрое 


паде] . 
концентраций фибриногена, альфа-глобулинов и протромбина сыворотки. Если еж адение . 


днев; 
давать экстракт околощитовидных желез в количествах, восстанавливающих но а 


ный уровень кальция в течение 15 дней, то пониженный уровень фибриногена нор : 
зуется уже через 4 дня (Мальмежак и сотр., 1948а, Ь). Мали. 


В литературе и до последнего времени остается спорным вопросом меха- 
низм влияния гормона околощитовидных желез на обмен кальция и фосфора 
в организме. Два представления, две школы стоят друг против друга: по 
мнению первой школы, гормон проявляет свое действие через почки; он 
подавляет обратное всасывание фосфора в канальцах, тем самым усиливается 
выделение фосфора, в результате чего понижается уровень фосфора сыво- 
ротки. В ответ на это вторично мобилизуются кальций и фосфаты из костей 
(Албрайт и сотр., 1929; Эллеворт, 1932). По данным работ Нейфельда и 
острудников (1942), экстракт паращитовидных желез не оказывает никакого 
влияния на животных, лишенных почек. Другие придерживаются того 
мнения, что гормон паращитовидных желез действует первично на кости 
(Яффе и сотр., 1931; Яффе, 1933; Томсон и сотр., 1932) и, усиливая актив- 
ность остеокластов, как бы вымывает кальций из костей путем до сих пор 
еще неизвестного энзиматического процесса (Томсон и сотр., 1932; Коллий 
и сотр., 1934; Ингаллс и сотр., 1943). 

Большинство исследователей сходятся на том, что в результате воздей- 
ствия гормона околощитовидных желез усиливается выделение фосфора 
с мочой. Редко встречающиеся данные, отрицающие усиливающее фосфорный 
диурез влияние гормона околощитовидных желез, объясняются методиче- 
скими недостатками (Докахан и сотр., 1948; Майли, 1951; Дент, 1953). 

Более новые данные литературы утверждают, что гормон околощито- 
видных желез усиливает выделение фосфора с мочой, но выяснить механизм 
Этого влияния все еще не удалось (Кохакян и сотр., 1951; Стюарт и сотр., 
1952). В отношении объяснения первичного воздействия на почки имеются 
две возможности: 1. уменьшается обратное всасывание фосфора в канальцах 
и 2. усиливаются процессы клубочковой фильтрации. Твиди и сотрудники 
(1947) проводили исследования с применением радиоактивного фосфора и 
доказали обратное всасывание фосфора в канальцах. Многие авторы нахо- 
дили, что гормон околощитовидных желез усиливает выделение фосфора 
путем уменьшения его обратного всасывания в канальцах, и большинство их 
указывает на еще умеренное усиление клубочковой фильтрации. То же р 
наблюдали у детей МэкКрой и сотрудники ( 1952) и Клейн и сотрудники (1953) 
и у здоровых взрослых Дэжекобс и сотрудники ( 1953). Хандлер и сотрудники 
(1952) объясняют усиление фосфорного диуреза повышением уровня фосфора 
сыворотки, отражающим неспецифическое действие неочищенного гормона. 
Принимая во внимание, что прием фосфора с пищей (Крауфорд и СО 
1950) и внутривенное вливание фосфора одинаково увеличивают фильтра 
цию в клубочках и кроме этого вызывают гиперплазию паращитовидных 


желез, вероятно, что регуляция клубочковой фильтрации является одним 
из физиологических действий паращитовидных желез. 


0 
а основании этих экспериментальных данных можно предиолат а зд 
влияние паращитовидных желез на почки сказывается в уменьшении © р 
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Рис. 118. Схематическое изображение патомеханизма и клинических симптомов при 
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ного всасывания фосфора в канальцах и в увеличении клубочковой фи 
ции (рис. 118). 


Множество экспериментальных данных говорят в пользу того, что влияние па 
товидных желез на обмен кальция и фосфора в к непосредств 
воздействия на кости. По ‚данным работ Селье (1942), а также нгаллеа и сотрул 
(1943), под влиянием воздействия гормона паращитовидной железы у нефрэктомиро 
ных животных наступают выраженные изменения со стороны костей. В пользу непо 
ственного воздействия на кости — но не исключая полностью возможность почечно 
влияния — говорят результаты опытов, проведенных МэкЛином и сотрудниками (1 
и Хеллером и сотрудниками (1950), в которых они доказали, что экстракт околощитовид 
желез вызывает изменения в гистологической картине костей уже через 4 часа после 
дачи. О прямом воздействии на кости говорят эксперименты, в которых было доказ 
что мукополисахариды костей быстро деполимеризуются с одновременным повышен 
уровня гликопротеидов сыворотки после введения экстракта околощитовидных же 
(Энгель, 1952). Опыты, проведенные Берникотом (1948), тоже подтверждают непос 
ственное воздействие на кости. Автор проводил пересадку частей теменной кости вмес 
с тканью паращитовидных желез в полость черепа мышей и обнаружил, что на сто 
расположения ткани паращитовидных желез в кости наступали изменения резорбцио 
ного характера, в то время как на противоположной стороне наблюдалось отложе 
кости. Талмейдж и сотрудники (1953) доказали, что гормон околощитовидных жел 
необходим для поддержания уровня кальция у нефрэктомированных крыс и что гор- 
мон сможет восстановить исходный уровень кальция сыворотки у нефрэктомиров 
ных и паратиреоидэктомированных животных. 


На основании вышеизложенных экспериментальных данных мы вправе 
предполагать, что влияние паращитовидных желез на обмен кальция и. 


фосфора осуществляется непосредственным воздействием как на почки, так 
и на кости. 













Стюарт и сотрудники (1952) считают, что почечное влияние паратгормона является 
неспецифическим. Почечное влияние экстракта паращитовидных желез в проведенном | 
ими опыте не изменилось даже после инактивирования формалином. Кроме этого, они. 
получили экстракты селезенки и вилочковой железы, оказывающие такое же влияние на | 
выделение фосфора, как экстракты паращитовидных желез. х 


я 

Чем регулируется деятельность паращитовидных эжелез? Случаи гипер-_ | 
паратиреозов на почве различных повреждений головного мозга несом = 
ненно указывают на роль нервной системы (Итон и сотр., 1939; Албрайть 7. 
1941; Уайнер, 1945; Дженни, 1952). Речь идет обычно о повреждениях гип9- 
таламуса. 

Целый ряд опытов доказывает, что уровень кальция и фосфора регули“ 
рует деятельность паращитовидных желез наподобие авторегуляторного 
механизма. Недостаток кальция или обилие фосфора в пище или внутри” 
венное вливание фосфора в результате последующей гипокальцемии ВыЗЫ- 
вают гипертрофию и гиперплазию паращитовидных желез (Паппенхеймер» — 
1936; Дрейк и сотр., 1937; Секстон и сотр., 1941). Изменения уровня фосфора 
сыворотки сами по себе, без изменений уровня кальция, не изменяют струк" 
туру паращитовидных желез (Хам и сотр., 1940). 

е выяснена еще роль передней доли гипофиза в отношении регуляций 
работы паращитовидных желез. Одни авторы утверждают, что после удале- 
ния гипофиза возникают дегенеративные изменения в паращитовидных желе 
зах (Костер, 1930). Другие считают, что гипофизэктомия не влияет Иа 
функцию паращитовидных желез (Карнес и сотр., 1943). С другой стороне, 
т й $ ы е а не обнаружил после Удаления паращитовидных желез У 

а, дающего косвенные доказательства тому, что гипофиз ок 
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р „, 1952; Ундерд 
мерс и сотр., ; У ндердаль и . 

т имеют опыты Ноа 949) к Юлес и сотр., 1955). Огромное 
_. что после удаления ги нгфельдта (1950), в которых было 
доказано, пофиза понижается уровень фосфора сыво- 
отки У паратиреоидэктомированных животных. Повышение : 

ора сыворотки у гипофизэктомированных -— парати ео м 
животных достигается, по мнению Тёрнблома, трат, и 
нию Энгфельдта, гормоном роста. На основании этих опытов ыы не 
кзаключению, что аденогипофиз оказывает первичное влияние на я ИВаНЕ 
и сыворотки и это, уже вторично, влияет на работу паращитовидных 
желез. 

В опытах на птицах получило доказательство влияние гонад на обмен 
кальция. На основании этих опытов нам стало известно, что гонадальное 
влияние не требует для своего осуществления участия ни гипофиза, ни пара- 
щитовидных желез. На крысах доказали, что эстрогены влияют на процессы 
окостенения. В этом случае в механизм воздействия включены: эстрогены 
— аденогипофиз — паращитовидные железы. На основании результатов 
этих опытов трудно, однако, сделать соответствующие выводы относительно 
человека. Тот факт, что во время беременности может обостряться скрытая 
тетания, все же указывает на определенную взаимосвязь с гонадами ( Бодански 
и сотр., 1939). По мнению Бодански (1939), беременность сопровождается 
настоящим гиперпаратиреозом, особенно выраженным в последние 3 месяца 
ее. Некоторым авторам удалось обнаружить увеличение количества 
гормона околощитовидных желез в период между 15 и 34 неделями 
(Хемилтон и сотр., 1936). Весьма вероятно, что речь идет не о непосредствен- 
ном влиянии эстрогенов или хорионгонадотропина, а о гиперпаратиреозе в 
результате относительной гипокальцемии. 

Среди веществ, активных в отношении обмена кальция и фосфора в орга- 
низме, чрезвычайно большое значение имеют витамин Р и дигидротахистерол 
(А.Т. 10). Действие витамина О осуществляется при участии паращитовид- 
ных желез. Паращитовидные железы крыс увеличиваются в размере, если 
Держать животных на корме с недостаточным содержанием кальция и вита- 
мина 2. Если же животные получают достаточное количество кальция, 
НО ИМ не хватает витамина О, то паращитовидные железы не увеличиваются, 
ноу животных развивается рахит (Хам, 1940). Видимо, ти. > 
0, сказывается на функции паращитовидных желез через о = р ира 

Витамин О по своему механизму действия на обмен ем ные 
отличается от паратгормона, поскольку он увеличивает о В паника ьно 
| пора канальцах, понижя м + = г Нее отложению 

висит от величины дозы: в небольших д ов (противорахити- 
ча еральных Вест кальцификационной Зое токио гормону. 

кое действие). В таких дозах ОН ле ства из костных трабекул 
больших дозах он выводит минеральные 


‘иперкальцемическое Дет 
цгидротахистерол обладает 
И 
«асывание о канальцах (в этом о жи 
Мон) и Умеренно усиливает задержку кальц 


Й - ает обратное 
м влиянием: пониж 

ны действует как паратгор- 

ание в кишечнике. 
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ОБЩАЯ ЭТИОЛОГИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
ОкОлоОщЩитТовидДнНых ЖЕЛЕЗ 
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Деятельность паращитовидных желез может нарушаться атрофией жел т 

(Дрейк и сотр., 1939) и негиперфункционирующими опухолями (карцино- > 
мами, кистами). Эти состояния редко сопровождаются нарушением обмена 


кальция ввиду того, что оставшиеся неприкосновенными железы гипертро- 





фируются. Редко встречаются как этиологические факторы острые или хро- Е 
нические воспаления (сифилис, милиарный туберкулез), кровотечение, Л: 
инфаркт, коллоидная дегенерация, амилоидоз и метастазы рака отдаленных щ 
органов. че 
Аденомы и гиперплазия (либо первичного, либо вторичного характера) че 
паращитовидных желез сопровождаются усилением функции железы (Коуп, лу 
1944; Роджерс, 1946). Иногда встречаются гиперфункционирующие карци- п 
номы паращитовидных желез (Янг и сотрудники, 1949). д 
Роль наследственных факторов в этиологии заболеваний паращитовидных нс 
желез доказана. п: 
л‹ 
КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ > 
ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ м 
Наиболее целесообразной для практических целей является клиническая от 
классификация, исходящая из функционального состояния железы, которое ИТ 
может быть пониженным, нормальным или повышенным. В соответствии с 
этим заболевания паращитовидных желез делятся на 3 группы: 1. гипопара- ст 
тиреозы, 2. паратиреозы с нормальной функцией и 3. гиперпаратиреозы. бт 
Мы различаем две формы гипопаратиреозов: а) форму с недостаточным щ 
образованием гормона. Эта форма в отношении этиологии может быть либо (: 
паратиреопривной, либо присоединяется к различным заболеваниям паращи- и 
товидных желез известной или неизвестной этиологии (сифилис, милиарный 
туберкулез, амилоидоз и т. п.) и б) т. н. псевдогипопаратиреозы, основанные 
на отсутствии реактивности периферии. С. 
В группу паратиреозов с нормальной функцией относятся опухоли пара- В 
щитовидных желез без проявления эндокринной функции. т 
Гиперпаратиреозы делятся на две большие группы: а) первичные гипер- Ц 
паратиреозы (т.е. болезнь Реклингхаузена) на почве гиперплазий, аденом С 
и гиперфункционирующих опухолей паращитовидных желез, б) вторичные Но 
виперпаратиреозы, где мы выделяем 3 подгруппы: почечный генерализован- р. 
ный фиброзный остит (почечный рахит), почечный ацидоз в сопровождений ф: 
остеомаляции (синдром Милькмана) и аминоацидурию в сопровождении к 
остеомаляции (синдром Фанкони). 
ое пиерпаратирвовы следует дифференцировать от многих заболеваний | сс 
НОИ системы и заболеваний, сопровождающихся повышением Уровня 6. 
кальция в сыворотке. 6} 
в 
| М. 
ГИПОПАРАТИРЕОЗЫ 6: 
Е щи обозначает понижение или полное отсутств — 
тетании на почве лее © СоПутетвующим «симитомоков ии (С 
нарушения обмена кальция и фосфора. Понятие тетан 
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Т. к. тетан 
ипопаратиреозов и может возникнуть тв И 
И 


Наиболее частой причиной возникновен 


итовидной железы, наблюдалась тетания. 
ается У женщин, то естественно, что п 


аще наблюдается у них. При операциях редко бывает, что случай 

ляют несколько паращитовидных желез, и, таким образом мы айно уда- 
осле таких операций чаще всего являются Функцнонаньныии 
дующая за удалением регенерация желез может восстановить го ео 
ное равновесие. Поэтому прогноз у большинства  послеонерацион ет гипо- 
аратиреозов, как правило, вполне благоприятен (Дэжессерер, 1953). У 14- 
летнего мальчика, получившего 4 милликюри радиоактивного Йода (131) 
о поводу гипертиреоза, Тиге (1952) обнаружил временный гипопаратиреоз. 
Удаление гиперфункционирующих аденом паращитовидных желез может 
привести к возникновению гипопаратиреоза либо в результате атрофии 
от бездействия оставшихся паращитовидных желез, либо потому, что они 
инактивируются в функциональном отношении. 

Заболевания паращитовидных желез с известной этиологией тоже могут 
стать причиной возникновения тетании. Таким образом, случаи тетании 
были отмечены в связи с туберкулезом и кровотечениями. Амилоидоз пара- 
щитовидных желез тоже может привести к возникновению гипопаратиреозов 
(Хаберфельд, 1911). Как этиологические факторы могут встречаться корь 


и грипп. 
Причина идиопатического гипопаратиреоза до сих пор неизвестна. 
этом некоторую роль 


Наследственно-семейные факторы могут играть при 
(Хеш, 1937; Кантаров и сотр., 1939; Дрейк и сотр., 1939; Лахманн, о 
В двух приведенных Кантаровым и сотрудниками случаях АВ 
видные железы полностью отсутствовали. Сущность патологического про 


зах, заключается в 
Че ганизме при гипопаратиреозах, 
щек р ей и паращитовидных желез больные 


сл мо 
вдующем. В силу отсутствия гор й фосфор в нужном количестве, в 
Не в состоянии выделять неорганически ора в сыворотке. Фос- 
результате чего увеличивается концентрация ие понижается уровень 
фаты кальция задерживаются в костях, вследствие 
кальция сыворотки. ИО 
Нарушение обменных процессов при иетический режим. Если 
роответствующими изменениями, о в организме создаются 
хе го › я 
оЛЬные вместе с едой причим В фосфора через кишечный тракт в 


лагоприятны я вы, может нор- 
ме условия ДЛ ы ора, и тем самым 
Зиде нерастворимых комплексов кальция-фосфора, т обенно, если вдо- 


а сыворотки, 
Вок уменьшить прием фосфора © ыворотке нарушае 


кальция в с р 
ра результате снижения концентращи" юЮи двухвалентными арк 
овесие между моновалентным т ипенная нейромускулярная возбу 
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аратиреозах можно устранить 
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мость. Повышение уровня фосфора сыворотки само по себе не выз 
тетании, но способствует ее возникновению при гипокальцемии. Естестве 
поэтому, что мероприятия, способствующие выведению фосфора из с 
низма — например, вливание гипертонических растворов — уменыц 
возможность возникновения тетании. То обстоятельство, что перерезка 
ного мозга и периферических нервов у паратиреоидэктомированных 
вотных не влияет на повышенную возбудимость, свидетельствует о 
что точка действия гипокальцемии находится в местах нервно-мышечнь 
соединений (Уэст, 1935). 
Каково бы ни было происхождение гипопаратиреозов, клиническая + 
тина всегда составляется из симптомокомплекса клинически скрытых, в 
раженных и последующих или хронических симптомов (Герлоци, 194 
Хадорн и сотр., 1951; Эссен, 1953; Моубрей и сотр., 1954). На основа 
клинической картины мы различаем сверхострые, острые, хронические у 
стертые формы тетании. 


СКРЫТАЯ ТЕТАНИЯ ь. 


Жалобы больных скрытой тетанией чаще всего связаны с кровообраще 
нием. Они жалуются на сердцебиение, загрудинные боли, чувство стесне- | 
ния в груди, односторонние головные боли и на обморочное состояние. Часто 
жалуются на чувство ползания мурашек в пальцах. Пальцы ног и кистей 
часто немеют, холодны на ощупь. у 

Другая часть жалоб связана с пищеварительным трактом: отсутствие 
аппетита, спазм желудка, изжога, запоры. Нередко больные с этими жало- — 
бами сперва обращаются к терапевту-гастроэнтерологу, потом — т. к. не 
дуги не прекращаются — к другим терапевтам, до тех пор пока один из них 
не догадается выявить симптом Хвостека. 

Тоническое состояние гладкой мускулатуры бронхов и дыхательной 
мускулатуры сопровождается чувством одышки у больных. 

Физикальное исследование больных скрытой тетанией обычно не обнару- 
живает никаких патологических изменений. На рентгене тоже не обнару- 
живается никаких изменений. Повышенная нервно-мышечная возбуди- 
мость наблюдается в отношении механического, электрического и тепло- 
вого раздражителей. Наиболее простым способом исследования является 
выявление симптома Хвостека. Симптом основан на повышении возбуди“ 
мости лицевого нерва, что легко обнаруживается при механическом раз- 
дражении нерва. При выявлении симптома мы производим энергичные 
удары по стволу нерва, либо непосредственно перед наружным слуховым 
проходом, либо под скуловым отростком. В ответ на такое механическое раз- 
дражение — соответственно степени раздражимости нерва — подергива- 
ются либо верхняя губа, либо верхняя губа и нос, либо вся половина лица: 
Наиболее характерным считается, если сокращаются мышцы, иннервиро- 
ванные верхней ветвью лицевого нерва (окружные мышцы рта, мышцы 10а 
и верхнее веко). Данное явление называется симптомом Хвостека Г. Менее 
ты если сокращается мускулатура, иннервированная о. 7. 

х си ветвями лицевого нерва (крыло носа и угол рта; Хвостек П). 1: Е 
т характерным только до двухлетнего возраста. к : 
лько угол рта, иннервируемый нижней ветвью ЛИ 
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ной системой (Эссен, 1953). вешенной вегетативной нерв- 


Симптом малоберцового нерва. Если уда 
головкой малоберцовой кости по ее боковой 
ном случае — стопа отводится и пр 

Симптом Труссо: © помощью 
течение 3—5 минут, которое затр 
симптома достаточно создать да 
положительном случае наблюда 


время застоя постепенно развивается ‹рука акушера». Сжатие руки в кулак 
говорит в пользу истерии (псевдосимитом Труссо). 

Симптом Эрба отражает повышение нервной раздражимости на раз- 
дражение гальваническим током. Обычно исследуется раздражимость сре- 
динного или малоберцового нервов. У здоровых взрослых людей сокращения 
мышц возникают при следующих силах тока; 1. КЗС (1,8 мА), 2. АЗС (4,0 мА), 
3. КРС (6,5 мА), 4. АРС (3,5 мА). С точки зрения диагностики наиболее важ- 
ным является КРС. Если КРС наступает при силе тока меньше 5 мА, то 
это говорит в пользу скрытой тетании. До размыкания необходимо на не- 
сколько секунд замкнуть цепь тока. 

Время хронаксии укорачивается при тетании. е 

При исследовании симптома Кашида мы изучаем реакцию тепловой 
возбудимости: под действием горячей воды сокращаются мышцы, рр 
ванные лучевым и срединным нервами. < р 

Повване Е Не возбудимости отражается и на ох мер 
вах, что может быть использовано для диагностических целет. 


нестерпимых бо п стукивании В области тройничного нерва 
леи при 0 


известно под названием симитома Хоффмана. ты общак 
вышенной возбудимости и в отношении зрительного, 
в «привилегией» 
Пен ро О И ии 
определенных нервно-мышечных групи. ных симптомов, носящих 
о ИО азным `нервно- 
мышечным группам. Из них напомним ты т проозояая вы 
наносить короткие удары по спинке языка, То 
ПУклостью вверх, борозда. 
ка’ обмен кальция и фосфора нару, 
но ция сыворотки, как правил, 
может остаться и неизменным“ 


ается и при скрытой тетании: Уровень 
"понижается (нередко до 6 мг%: и ей 
: диагностике последних, относи 
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ных гипопаратиреозов можно применять пробу ЭДТК (этилендиами 
тетрауксусной кислоты). После внутривенного введения этого способного 
образовать комплексы вещества сниженный уровень кальция, при недо 
статочной функции паращитовидных желез, нередко достигает Нормально 
величины в течение 12 часов (Кайзер и Понсолд, 1959; цит.: Кванд и Пон. 
солд). Уровень фосфора сыворотки повышается. Кислотно-щелочное равно- 
весие сдвигается в сторону щелочности. Расстояние О—Т увеличивается 
с 0,30 секунды и иногда достигает удвоенной величины. Очень характерных 
считается, если удлиненное расстояние 4—Т укорачивается после внутри- 
венного введения кальция. 

Если больные скрытой тетанией принимают пищу с недостаточным с0- 
держанием кальция и богатую фосфором, то скрытая до этого времени тета- 
ния, может манифестироваться (например, после обильного питья молока), 
То же самое может наблюдаться во время инфекционных заболеваний ИЛИ 
после дачи даже небольших доз витамина О. Больные хроническим гипо- 
паратиреозом могут страдать временами от приступов тетании. 


Но- 


ВЫРАЖЕННАЯ ТЕТАНИЯ 


Клинически выраженная тетания в своей классической форме чаще 
всего возникает после операций на щитовидной железе. Больные жалу- 
ются на чувство ползания мурашек и скованности в области рта. За этим 
ощущением следуют чаще всего тонические и иногда клонические судо- 
роги в отдельных группах мышц. Наиболее часто наблюдается т. н. карпо- 
педальный спазм. При этом пальцы сгибаются в пястнофаланговых суставах, 
большой палец приводится, и кисть тянется в сторону локтевой кости. 
Коленный сустав находится в состоянии умеренной флексии; ноги прини- 
мают положение подошвенной флексии и ецито-уагиз. Тонический спазм 
мускулатуры лица образует т. н. «115 загЧошсиз», который, однако, не напо- 
минает смех. При смехе угол рта перемещается вверх, в то время как при 
тетании угол рта скорее всего опускается вниз и рот напоминает «пасть 
рыбы». Иногда больные чувствуют во всех мышцах распирающие боли. 
Сокращение мышц стенки живота и отчасти гладкой мускулатуры кишеч- 
ника очень часто вызывает болевые ощущения в области живота. Тониче- 
ский спазм шейных и продольных мышц спины иногда вызывает у больных 
положение опистотонуса. Речь, благодаря спазму мускулатуры рта, стано- 
вится невнятной. Больные жалуются на затрудненность глотания. 

Ларингоспазм является не только страшным на вид, но и наиболее опас- 
ным проявлением тетании (спазм голосовой щели), обращающий уже из- 
дали на себя внимание шумным, затрудненным вдохом. Устрашающий шум, 
мучительная одышка и цианоз на самом деле вызывают тревогу. К счастью, 
спазм голосовой щели обычно прекращается спонтанно в течение нескольких 
минут. Состояние больных становится очень тяжелым, если к спазму голо- 
совой щели присоединяется спазм мускулатуры бронхов и диафрагмы. 
Очень часто путают такой приступ с отеком голосовой щели на аллергиче” 
ской почве или приступом бронхиальной астмы. В тяжелых случаях ларин- 
госпазм может иметь смертельный исход. Ларингоспазм чаще всего встр” 
чается при инфантильном идиопатическом гипопаратиреозе. Я 

Повышенная чувствительность вегетативной нервной системы и гладко 
мускулатуры проявляется во всем организме. Кроме пилороспазма и спазма 
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огут наблюдаться спазм радужной оболочки и 


ашок М. 7. с: 
оследний сопровождается либо задержкой, либо, наобо 


мочи. 
(пазм венечных сосудов может привести к внезапной сме 


мочевого пузыря. 
рот, недержанием 


ти. П 
тяжелых приступах больные жалуются на боли в области к. И чи ры 


хардию. В части этих случаев речь идет о тетании сердечной мышцы (кардио- 
летания). В случае часто повторяющихся приступов можно об т 
чение расстояния 9—Т на электрока оаруниь 
вели рокардиограмме и кроме этого раз- 
личные по степени выраженности нарушения реполяризации. Все эти 
изменения характеризуются тем, что они хорошо купируются соответству- 
ющей терапией. 

Тяжелый приступ тетании сопровождается конвульсивными судорогами 
всего тела и потерей сознания. Такого рода приступы почти ничем не отли- 
чаются от настоящих приступов эпилепсии. Гипопаратиреоз может играть 

оль способствующего фактора в возникновении приступов у больных 
эпилепсией. Приступ тетании напоминает эпилептический припадок еще 
тем, что и в этом случае приступу может предшествовать аура и после пре- 
кращения его больные часто засыпают. В случае наличия конвульсий, раз- 
личных приступов с потерей сознания и синкопэ всегда надо думать и о 
возможности гипопаратиреоидной тетании. Случаи односторонней тетании 
легко можно спутать с эпилепсией джексоновского типа. Изменения, наблю- 
даемые на электроэнцефалограмме, тоже сходны с изменениями при эпи- 
лепсии: исчезает альфа-ритм из лобных, теменных и затылочных полей, и 
бета-ритм становится более выраженным. Под влиянием надлежащего лече- 
ния эти изменения могут полностью или частично исчезать (Одориц, и сотр., 
1944; Таубенхаус и сотр., 1945). 

Больные, страдающие от приступов © потерей сознания, обычно очень 
раздражительны, дезориентированы, страдают от различных галлюцинаций, 
память у них ослабевает, и нередко они ничего не помнят о своем приступе 
(что напоминает «малый приступ» при эпилепсии). 

Длительно существующий гипопаратиреоз (хроническая форма) вызы- 
вает тяжелые последствия в организме, часть которых проявляется в виде 
трофических изменений со стороны эктодермальных. тканей (Лёрнер и и 
1943; Сатпин и сотр., 1943). Другая часть этих изменений проявляете 
виде психических расстройств ( Виллаверде, 1948). дкапсуляр- 

Наиболее частым изменением является центральная ыы г = о 
ная катаракта (Хёи, 1937), нередко заканчивающаяся и ось 
нескольких месяцев. Нередко видны тнездная или тотал имя 
и раннее поседение волос. Кожа со множеством ам попереч- 
и окератоза: Ногти легко ломаются, И ее поперечные борозды 
о Ир енильНыя ОА оазования дентина и эмали. 

- Убах являются отражением наруше х тетанией. При гипопаратиреозе, 
_ часто обнаруживается У и зубов, развитие их может 
и в стадии развития и прор у 

ВИТЬСЯ. ы ювенильных формах тетании. 
оловое созревание задерживается а рано наступает аменоррея, 
е достижения половой зрелости У женщ 


У мужч 
ин угасание либидо- изует случаи 
о харектеризу 
арушение психики больше ето олиреоза, но изменени 
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я личности, 
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иногда маниакальное состояние и деменция могут иметь место и в случаях 
постоперативной тетании (Грин и сотр., 1941; Мортелл, 1946). 

В части случаев обнаруживается симметричное обызвествление сосу. 
дистых сплетений и других сосудов головного мозга и обызвествление ба. 
зальных ганглиев (Итон и сотр., 1939; Сиглин и сотр., 1947). 

При всех случаях гипопаратиреозов можно обнаружить признаки на. 
рушения обмена веществ в данных лабораторных анализов, т. е. понижен. 
ный уровень кальция сыворотки и обычно повышенный уровень фосфора, 


о 
Соответственно пониженному выделению кальция проба Шульковича в и 
моче будет отрицательной, активность фосфатазы сыворотки и кислотно- дат 
щелочное равновесие будут нормальными. Нарушение обмена кальция Зе: 
иногда находит отражение при рентгеновском исследовании костей, по- 
скольку усиленное отложение извести вызывает уплотнение костей. Однако иг| 
в случаях, начавшихся в детском возрасте, может быть остеомаляция. сле 

Многие симптомы при хронической тетании требуют консилиума спе- ле! 
циалистов. ис 
Если гипопаратиреоз сопровождается судорожными припадками, то не- 
обходимо обратиться за советом к невропатологу. Дифференциальная диаг- НИ; 
ностика в отношении генуинных форм эпилепсии нередко ставит перед труд- тр 
ной задачей даже опытного невропатолога. зас 
Секрет диагноза скрытой тетании заключается в том, что надо вспомнить 
про такую возможность, когда больные жалуются на неопределенное плохое ле: 
самочувствие с легкими головокружениями и на беспричинную раздра- УР 
жительность. До установления правильного диагноза эти больные, как пра- пр 
вило, обращаются к психиатру по поводу истерии, функционального невроза мо 
или с громким, но ничего не говорящим диагнозом вегетативной дистонии На 
(иногда под вопросительным знаком). и. 
Диагноз определяется нередко офтальмологом на основании ювениль- 
ной кортикальной или центральной катаракты. Для выяснения причины их 
выпадения волос или изменений ногтей мы часто обращаемся к дерматологу. в 
Подробное разъяснение психически-умственных изменений требует электро- 
энцефалографического анализа и консилиума психиатра или невролога. 8 
Зубной врач, обнаруживая характерные дефекты эмали или прочие нару- а 
шения развития зубов, нередко раньше думает о возможности гипопарати- Г 
реоза, нежели терапевт-эндокринолог. У 
ре 
ДИАГНОЗ ГИПОПАРАТИРЕОЗОВ ск 
Мы всегда обязаны думать о возможности гипопаратиреоза у больных, ар 
если после частичного удаления щитовидной железы возникают приступы а 
тонических судорог. Если больной после частичного удаления щитовидной 
железы обращается к нам по поводу парестезий в области рта, то с най- ть 
большей вероятностью мы моэжем думать о скрытой тетании. Основными т 
и, с точки зрения постановки диагноза, решающими симптомами ен ы 
являются симптомы Хвостека, Труссо, Эрба, понижение уровня кальши, м 
и повышение концентрации фосфора сыворотки. Проба Эллеуорт— Хаувари, пс 
может оказать ценную помощь в диагностике (внутривенно вводим больно" у Н. 
гипопаратиреозом 2 мл паратгормона натощак, после чего содержани Сл 
фосфора в моче внезапно увеличивается, а потом также внезапно падает). 
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ПСЕВДОГИПОПАРАТИРЕОЗ 


Первое описание болезни было дано А 
ходу. В основе заболевания лежит отсут 
тировать на воздействие гормона паращ 
данное заболевание является первым кли 
сеабто йе Ващаш в патологии человека. 


Предполагают, что в этиологии заболевания наследственный дефект 
играет роль, но не только в отношении паращитовидных гормонов. За по- 
следнее время в литературе имеются указания относительно наличия забо- 
левания в одном случае у близнецов и в другом — у матери и ребенка (Эльрик 
и сотр., 1950; Маклер, 1952). р 

На основании наблюдений над немногочисленными случаями заболева- 
ния можно это представить себе как клиническую единицу на почве дефекта 
трех систем. Дефекты этих трех систем и образуют клиническую картину 
заболевания. 

1. Отсутствие периферического действия гормона паращитовидных же- 
лез сопровождается такими же изменениями в химизме крови (понижение 
уровня кальция и повышение уровня фосфора крови), как это наблюдается 
при настоящих гипопаратиреозах, с той лишь разницей, что введение гор- 
мона паращитовидных желез не увеличивает выделение фосфора с мочой. 
На биопсии паращитовидные железы окажутся либо нормальными, лиоо 
типерплазированными. з 

2. У больных обнаруживается дисхондроплазия, которая проявляется 
ихнизким ростом и короткими размерами костей, главным образом пястных 
и плюсных. Указательный палец нередко длиннее среднего пальца. 39 

3. У этих больных обнаруживается склонность подкожной ткани ко 
вествлению и окостенению. ом. Не- 

Больные характеризуются приземистым ростом а проведении 
Педко обнаруживается выраженная умственная рее. еняется или изме- 
пробы Эллсуорт— Хауварда выделение оора атиреозом обычно не 
Няется только незначительно. Больные псевдогипопар 
реагируют на введение А.Т. 10 и витамина О. чеполной клиниче- 


вания 1 
Имеются данные, говорящие в пользу ое с рентгенологические 
ой формы данного заболевания, где анатомиче ео со характерных для 
Признаки псевдогипопаратиреоза налицо, без и заболевания получила 
аболевания химических изменений. . ры и сотр., ; 
Название псевдо-псевдогинопаратиреоза (Албр щимися от выше- 


| и, отличаю 
ся со случаям ‘в например, У больного, 
) 


литературе можно встретить 

м числ ‹а, мож- 

сво женного описания заболеван ны о псевдогипоа ат гор- 

м в омин за 

но Е по ВЕ фосфорного ли), В другом 514052). 

мона лучить из Шюпфбах и сотр., гчолдс и сотр-, 52). 

ейнол 

пед ращитовидных рее. инился остеопороз и объяснение этим 

ос Попаратиреозу при” ий представлени 
овании сегодняшних ь 
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ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ГИПОПАРАТИРЕОЗОВ 


Тетании на почве гипопаратиреозов (идиопатические и паратиреоприв. 
ные) должны быть дифференцированными от А) заболеваний, при Которых 
может возникнуть тетания не гипопаратиреоидного происхождения, Б) забо. 
леваний, при которых не наблюдается тетания. 

Заболевания, составляющие группу А, делятся на две большие группы 
(таблица ХП). 


ТАБЛИЦА Х1 


отравление 
цитратом 
гипервен- 
нормокаль- тиляция 
цемические щелочи 
рвота 
(алкалоз) 


после в. в. инъекции фосфатов 


повышенная } хронический нефрит 
тетании 


конц. псевдогипопаратиреозы 
фосфора гипопаратиреозы 
норм. конц. фосфора — отравление оксалатом 
рахит пониженное 
гипокаль- всасывание ты 
цемические кальция целиакия 
пониженное 
употребление 
кальция 
остео- 
пониженная | Маляция НЕ ыы 
конц. фосфора потребление н 
кальция 
усиленная месячные 
потеря Са кормление 
после опе- 
рации по недостаток рахит 
поводу | витамина О у взрос- 
фиброзно- лых 
кистозного 
остита 


и с пониженным уровнем кальция сыворотки (гипокальцеми- 

; Тетании с нормальным уровнем кальция сыворотки (нормокаль- 
цемические). ни ча ыы 
и ипокальцемические тетании на основании содержания фосфора сыво- 
ыы на три подгруппы: а) гипокальцемическая тетания с пони- 
ной ива фосфора, 6) гипокальцемическая тетания с нормаль- 
И центрацией фосфора и в) гипокальцемическая тетания с повышен- 

концентрацией фосфора сыворотки. 


- е 
Е Цожастоя уровень фосфора при рахите, остеомаляции и после опе 
оводу фиброзно-кистозного остита. 
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ности), больших потерь кальция (менструации 
витамина Р (рахит взрослых). 

6) Если при наличии в организме оксалатов 
мые соединения оксалата кальция (отравлен 
тетания с нормальным уровнем о ОИ Я © в. 

в) Уровень фосфора увеличивается, кроме гипопаратиреозов, при псевдо- 
гипопаратиреозах, хронических нефритах и после внутривенного введения 
фосфатов, при т. н. тетаниях на почве «инактивирования» кальция. 

В группу нормокальцемических и нормофосфатемических тетаний входят 
случаи тетании на почве алкалоза, т. е. рвоты после дачи алкалий и в резуль- 
тате гипервентиляции, а также тетания на почве отравления цитратом. 

Гипопаратиреоидная тетания должна быть отдифференцирована от сле- 
дующих заболеваний, не сопровождающихся тетанией: 1. от эпилепсии, 
2. от безобидных мышечных сокращений (сгатриз), 3. при хронических 
нефритах от гипокальцемий в результате гипопротеинемии. В этих случаях 
не понижается содержание ионизированного кальция крови, и поэтому тета- 
ния не наступает. 


› кормление) и недостатка 


образуются нераствори- 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЙ, 
СОПРОВОЖДАЮЩИХСЯ ТЕТАНИЕЙ 


Гипокальцемические тетании 


Гипокальцемические тетании с понижением уровня фосфора в плазме 


Рахит. Большинство ювенильных тетаний присоединяется к рахиту. 
Они возникают в результате недостатка витамина Ри рЕЫ ии 
ного приема кальция с пищей. Уровень кальция и = . 
большинстве случаев понижен. Уровень фосфора, ть а 
нормальным. Кальций и фосфор выделяются В мы на ВЕ - 
Усиливается активность щелочной фосфатазы о = Ре 
обнаруживаются изменения рахитического харак ра. 


Й я степени, от остеомаляции вплоть 
тей различной сте я . 
Е не ит чёукото характера. С точки зрения диффе 


а Е С очень важным является отсутствие катаракты 


ренциальной диагностики 
ном обобщаются заболевания с неодина- 


при рахите. терми аня 
этим нижением 
и. т Все формы характеризуют, она р. В этом 
ка = м - Причиной может быть недостат 
льция и фосфора. х 
случае мы говорим о рахите о о 
Различного рода стеатоРР, и иения всасывания 
маляции и тетании в силу г «соеНас 415еа$е, 
ь ное с , р 
сятся: спру, т. н. «мест 573 


‹новения остео- 

в основу возникн 
- кальция. К ним отно- 
поносы после удаления 














большого участка тонкого кишечника и хроническое воспаление Поджь. 
лудочной железы. Помимо понижения концентрации кальция и осфора 
сыворотки, нам могут помочь при дифференциальной диагностике еще 
другие признаки. Больные резко худеют, у них обнаруживается анем 
различной степени выраженности. Больные ежедневно выделяют больше 
количество блестящего, серого цвета кала с обильным содержанием в Не 
нейтральных жиров, жирных кислот и мыла. Проба Шульковича в моче 
будет отрицательной. Со стороны костей обнаруживаются остеопороз и 
остеомаляция. 

Ювенильные формы иногда ведут к отставанию в росте. Увеличивается 
концентрация щелочной фосфатазы сыворотки. Плохие условия всась. 
ваемости в кишечнике причиняют недостаток кальция и витамина Ри 
других жирорастворимых веществ. Таким образом, недостаток витамина К 
сопровождается кровоточивостью, а недостаток витамина А вызывает 
«куриную слепоту» и волосяной кератоз. Неудовлетворительное питание 
тоже может стать причиной возникновения остеомаляции. В диагностике 
остеомаляций такого происхождения, кроме вышеизложенных симптомов, 
нам может помочь еще и анамнез больного. Повышенная потребность в 
кальции влечет за собой возникновение метании беременности, или иначе 
«материнской» тетании. На существование взаимных компенсаторных 
механизмов в организмах матери и зародыша указывают данные в статье 
Герлоци и Фаркаша (1953), по которым ребенок матери, страдающей хрони- 
ческим гипопаратиреозом, родился с гиперпаратиреозом. Трабекулярная, 
аденоидная гиперплазия была обнаружена во всех четырех паращитовидных 
железах новорожденного. 

Среди гипокальцемических и гипофосфатемических тетаний напомним 
0 тетании после частичного удаления щитовидной железы у больных фиб- 
розно-кистозным оститом. ы 

При отравлении оксалатами можно встретиться с гипокальцемической 
тетанией с нормальным уровнем фосфора сыворотки, т. к. при этом гипо- 
кальцемия возникает в результате образования нерастворимых соединений 
оксалата кальция («тетания инактивирования кальция»). Если тетаниче- 
ские судороги возникают после приема пищи или питья какой-нибудь жид- 
кости, в сопровождении схваткообразных болей в области желудка и гема- 
турии (благодаря выпадению в осадок щавелевокислого кальция в почеч 
ных канальцах), то мы думаем о возможности отравления щавелевой кис- 
лотой. 

Гипокальцемические, гиперфосфатемические тетании. Наиболее типичным 
представителем этой группы является тетания на почве гипопаратиреозов, 0 
диагностике которой мы уже говорили подробно. Подобные химические изме- 
нения наблюдаются прит.н. исевдогипопарати рреозах. Псевдогипопаратиреозы 
отличаются от настоящих гипопаратиреозов характерной внешностью больных 
и пробой Эллсуорт— Хауарда. Хронический нефритв стадии почечной недоста- 
точности сопровождается задержкой фосфора, что вызывает гиперплазию око- 
лощитовидных желез. При этом повышенный уровень фосфора наблюдается 
наряду с понижением уровня кальция. Если заболевание существует уже дли 
тельное время, то в большинстве случаев наступает вторичная гиперпла- 
зия околощитовидных желез с последующим генерализованным фиброзным 
оститом, где уже обнаруживается повышенный уровень кальция. Гипокаль” 
цемия и гиперфосфатемия при хроническом нефрите обычно не сопровожда 
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Тетании 
с нормальным уровнем кальция в плазме 
( Нормокальцемические тетании ) 


В группу нормокальцемических и нормофос 
тетании на почве алкалоза. Алкалоз возникает в тех сл 
о рвоты (например, при 
пилостенозе или высокой непроходимости кишок). В этом о Е 
концентрация хлоридов сыворотки, усиленно связывается СО, (щелочной 
резерв), т. е. нарушается кислотно-щелочное равновесие организма со сдви- 
гом в сторону алкалоза. Уровень кальция сыворотки остается нормальным 
вто же время можно обнаружить много кальция в щелочной моче. Профузная 
вота, химические изменения крови и мочи дают достаточно много данных 
для проведения дифференциальной диагностики. Прием в больших коли- 
чествах бикарбоната натрия вызывает подобные изменения химизма крови 
и — на почве алкалоза — тетанию. Наиболее часто встречающейся формой 
етаний в результате алкалоза является гипервентиляционная тетания. 
Такая форма тетании может возникнуть и у здоровых людей под влиянием 
психических переживаний. Часто наблюдается у истеричек и реже у боль- 
ных энцефалитом. При гипервентиляционной тетании уменьшается способ- 
ость связывания СО, сыворотки, чем последняя отличается от «желудочко- 
вой и «бикарбонатной» тетаний. Только гипервентиляционная тетания 
может сопровождаться высоким уровнем хлоридов сыворотки. 

Тетания на почве отравления цитратами обычно фигурирует вместе 
с тетанией от отравления щавелевой кислотой. При этом, однако, имеется 
другой патомеханизм. При отравлении щавелевой кислотой, как известно, 
возникает гипокальцемия в результате образования нерастворимых соеди- 
нений оксалата кальция; в противоположность этому при отравлении цитра- 
том образуется цитрат кальция, который плохо ионизируется, но уровень 
кальция сыворотки не понижается. 





АНИЙ 
ИФФЕРЕНЦИРОВАНИЕ ОТ ЗАБОЛЕВ й 
> НЕ СОПРОВОЖДАЮЩИХСЯ ТЕТАНИЕЙ 


< < 1 фосфора сыво- 
1. Эпилепсия. Клиническая картина характерна. Уран м Ее ий 
ротки остается нормальным. Симптомы хоста р —. а, 
и. а О < аратиреотического 
ризнаки скрытой тетании сохраняются после БЕ аб ойей пе бвейинлиний 
ориступа, а р прекращения приступа эпилепсии с пре а ети 
симптом Хвостека. ве В случаях неидиопатической ЭП 
: й стека и . я 
т <. главным образом при 
ББ. - мозга. вишечные сокращения (сга риз). льва нех 
Ч Изолированные м онечностей, чаще всего И АНИЙ: 
резмерном вытягивании нижних к уасутствуют признаки 


ется 
ноги. Уровень кальция и фосфора не меня ы 























Заболевания паращитовидных иселез с нормальной функцией желез в 
имеют значения с эндокринологической точки зрения. К ним относятся Почти 
исключительно кисты паращитовидных желез диаметром в 3—6 см, кото. 
рые, если и разрушают одну из желез, не нарушают функции остальных 
в такой степени, при которой могли бы возникнуть клинические симптомы 
или химические изменения крови. То же самое касается первичных карцином 
и метастазов карцином паращитовидных желез, не обнаруживающих эндо- 
кринной активности. 


ГИПЕРПАРАТИРЕОЗЫ 


При гиперпаратиреозах организм усиленно продуцирует гормон пара- 
щитовидных желез, в результате чего усиливается выделение кальция 
и фосфора, возникают тяжелые изменения со стороны костей и отлагается 
известь в различных органах и тканях. Если гиперпродукция гормона возни- 
кает вне зависимости от потребностей организма, то мы говорим о первичном 
гиперпаратиреозе. Если же гиперпродукция гормона возникает благодаря 
повышению потребности организма, то мы говорим о вторичных гиперпара- 
тиреозах. 

Изменения со стороны костной системы, соответствующие гиперпарати- 
реозу, были впервые отмечены Курсиалом (1705). Первое подробное описа- 
ние заболевания дано Энгелем (1864), несмотря на то, что заболевание полу- 
чило название болезни Реклингхаузена (1891). Данное заболевание, иначе 
генерализованный фиброзно-кистозный остит (05$ НБгоза сузИса зепегаН- 
зафа), собственно говоря, охватывает всю симптоматику гиперпаратиреозов. 
Имеются, однако, формы гиперпаратиреозов, при которых некоторые из симп- 
томов болезни Реклингхаузена отсутствуют. 


ПЕРВИЧНЫЕ ГИПЕРПАРАТИРЕОЗЫ 


(ОзНИз И бтоза сузИса вепегайзаиа, болезнь Реклингхаузена, паратиреоидный остеоз, 
кистозная остеодистрофия, фиброзная остеодистрофия ) 


Заболевание наиболее часто поражает людей в возрасте около 45 лет 
( Александер и сотр., 1944), но случаи заболевания могут встречаться начи- 
ная с грудного возраста (Пратт и сотр., 1947) до 80 лет. У новорож- 
денного, родившегося от матери, страдающей тетанией, Герлоци и Фаркаш 
обнаружили гиперпаратиреоз на почве гиперплазии (1953). Заболевание 
чаще встречается у женщин, чем У мужчин (4 : 1). 

Троякого рода изменения паращитовидных желез могут сопровождаться 
ВН гиперпаратиреоза: гиперплазия всех паращитовидных желез 
отр Р те де Уилдер и сотр., 1936; Роджерс, 1946; Роджерс и 
а р и ; Кестлман и сотр., 1951), аденома одной или несколь- 
Норрис т го и и 1936; Андерсен и сотр., 1942; Китинг и сотр., 1945; 
р '1952), и 948; Стивенсон и сотр., 1948; Блек, 1948; Соммерс 
мы И одной, или нескольких желез (Мейер и сотр. 
я р ра 1944; Фретхейм и сотр., 1948; Блек, 1948; Норрис, 

; сон, 1950). Диффузная гиперплазия околощитовидных желез 
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вызывается, по-видимому, каким-то ‹ 
лагают, что это раздражение исходит от аденогипо 
исследования (Тёрнблом, 1949; Энгфельдт, 1950) 


В этиологии гиперпаратиреозов гораздо ча 
гиперплазия. Аденомы встречаются в 86%, а диффузная гиперплазия отме- 
чается только в 14% случаев (Пашкис и сотр., 1954). Мёрфи и сотрудники 
собрали 25 случаев первичных гиперпаратиреозов, среди которых диагноз 


ще фигурируют аденомы, чем 


перпаратиреоза не существует тесной связи, в то время как при гипер- 
плазии тяжесть гиперпаратиреоза и вес паращитовидных желез подчиня- 
ются определенной коррелятивной взаимосвязи. Важно уметь распознать 
первичные гиперплазии по ходу операции, т. к. удаление гиперплазирован- 
ной железы, если рассматривают ее неправильно как аденому, не приносит 
никакого улучшения в состоянии больного.Гиперплазированная железа имеет 
коричневатый цвет и узловатую поверхность в отличие от гладкой поверх- 
ности и серо-коричневого цвета аденоматозной железы. Гиперплазированная 
железа отличается однообразностью гистологической картины; она состоит 
почти исключительно из больших светлых (т. н. «уаззегнейе ее») клеток. 
Очень редко встречается т.н. главно-клеточная гиперплазия. Гистологи- 
ческая картина аденомы более пестрая; все разновидности клеток могут 
дать начало образованию опухоли самостоятельно, но в одной и той же 
опухоли могут смешанно встретиться разные типы клеток. Гиперплазия чаще 
всего имеет альвеолярную структуру. Аденомы большей частью состоят из 
солидных клеточных столбов. 

Патогенез. Гиперпродукция гормона паращитовидных желез при пер- 
вичных гиперпаратиреозах вызывает такие же изменения химического состава 
организма и связанные с этим последствия, как передозировка паратгор- 
мона в эксперименте на животных. В результате понижения обратного всасы- 
вания фосфора в почечных канальцах увеличивается его выделение с мочой 
и понижается концентрация фосфора сыворотки. Для восстановления равно- 
весия организм отнимает кальций откуда только можно: в первую ке 
из костей. Кальций мобилизуется главным образом в виде фосфатов. Фосфаты 
т, ЧЕЙ, ЯН 
концентрация кальция повышается в кр . ь 
Чан и = протекает кровь, наполненная и а а 
чительные изменения в почках, вызыван и о =. ыы ма кальция 
‹о сдвигом в сторону алкалоза, достатонн ——- или в самой ткани почек 
отложились в мочевыводящих путях и. выпадают в соби- 
(нефрокальциноз). Соли кальция при нефр 


ател почки. в зави- 
а о роритираоов может онл тия ва 
ионе нах ь 
сим ом пищевом рац ‹ альций, необ- 
ие Совершенно безразлично НЙ и фос- 
авнов 

хо ы ния состояния р кальция, либо 

ыы. для к ‘организма достаточным количеством Ц 
. При обесп 

557 


к _ 8 


в лекарственных препаратах, либо в питательных ть деминералу. 
зации костей не наступает и организм сможет Е ь нарушенное раз 
новесие с помощью «экзогенного» кальция. У таких больных не наблюдаются 
процессы разрыхления костей, образования кист, но остается склонност, р 
к образованию нефролитиаза и всякого рода кальцинозов. Из этого следует 


т 
что в клинической картине первичных гиперпаратиреозов постоянным и и: 
характерным является изменение химизма крови и чаще встречаются случаи Н 
т. н. почечного типа гиперпаратиреозов, нежели гиперпаратиреозы костного д 
типа. Болезнь Реклингхаузена соответствует полной форме. 

На что жалуется больной гиперпаратиреозом? Ввиду того, что основ- Л 
ными признаками заболевания с самого начала его являются гиперкальце- п. 
мия и гипофосфатемия, естественно, что первые жалобы больных связаны Ч 
с изменениями химизма крови. Гиперкальцемия влечет за собой понижение 
возбудимости нервно-мышечного аппарата. Отсюда и возникает часть жалоб и: 
больных: выраженная мышечная слабость, усталость и затруднения при 6. 
ходьбе. Гиперкальцемия, вызывая атонию гладкой мускулатуры пищевари- 3} 
тельного тракта, уже рано причиняет запоры и отсутствие аппетита. Среди ©’ 
рано появляющихся жалоб часто встречаются жалобы на тошноту и рвоту. п 
Позже больные жалуются на исхудание, причина которого заключается, по- Ч 
мимо неудовлетворительного питания, еще и в полиурии. В части случаев н 
больные жалуются на чувство ползания мурашек в конечностях, на сухость в 
носа и часто чувствуют затруднение при глотательных движениях. н 

Другая часть жалоб связана с изменениями костей. Очень рано больные к 
начинают жаловаться на боли в спине (47%) и в костях, очень часто характе- к 
ризуемые ими как ревматические боли. Поясничные боли у больных не- В 
редко рассматриваются врачом как признак люмбаго. Вследствие кистоз- и 
ного разрушительного процесса кости легко ломаются под влиянием даже т. 
небольшой травмы, и больные нередко прикованы к постели из-за мно- г 
жественных переломов костей. Болевые ощущения больных при дыхании к 
обращают внимание на возможность перелома ребра. м 

Изменения почек могут послужить источником целого ряда жалоб. м 
В части случаев в анамнезе имеются данные о повторных приступах почечно- с 
каменной колики, выделении камней или о гематурии. В более поздной стадии Л 
больные страдают от постоянной жажды и полиурии. Лихорадочное с0сто- т 
яние обращает внимание на возможность пиэлонефрита (рис. 118). 

Физикальное исследование. При первом осмотре могут бросаться в глаза: п 
горб, кифоз, сколиоз, чрезмерная подвижность конечностей (благодаря гипо- ( 
тонии мышц). Характерная утиная походка больных возникает в результате К 
мышечной слабости и расстройства координации. Пальцы рук короткие, 
кончики пальцев иногда расширены и утолщены. Если заболевание началось В 
еще до пубертатного периода, то больные могут отставать в росте. Относитель" 
ное увеличение расстояния растяжения рук является результатом сплющи” } 
вания позвонков. В 10%, всех случаев осмотром и пальпацией на шее обнару- Е 
О лю желез (Норрис, 1947). Чаще всего в с 
Е Уводим мы узлами. Если мы под коНъюнктивал - 
можности гиперпарати а о а ое г при 
В пела ед НН хорошо эти изменения ВИ ия 7 
могут быть обнаружены и в м ее знаки 
не являются специфичными а говой оболочке. Вышеупомянутые пр и (( 

мптомами для гиперпаратиреозов, их м0 Е 
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обнаружить в любом случае гиперкальце 
но-каменной болезнью жалуется на ухуд 
оториноларинголог может обнаружить 
барабанной перепонке, что усиливает по 
тиреоза а сотр., 1935). Беспоря 
их выпадение обнаруживается при осмот у, 
На нижней челюсти нередко ры лире абы 
динительнотканная опухоль). а 

При ощупывании конечностей и ребер можно паль 


логических переломов. При пальпации за рукояткой грудины о 
пульсация удлиненной, склеротизированной аорты При по а, 
черепу можно услышать т. н. «звук арбуза» ( Фендер 1954) а 
Рентеенологическое исследование. Тяжесть и диффузный ха акт 

изменений отражают давность заболевания. В нелеченных сл ай Е 
бавок больной неудовлетворительно питается, почти вс Уучаях, когда вдо- 

, е кости деминерали- 
зуются, т. е. на рентгене мы обнаруживаем диффузный остеопороз. Особенно 
отчетливо это видно со стороны костей черепа и позвонков. Кости черепа 
производят впечатление изъеденности молью. Приплюснутость остеопороти- 
ческих позвонков делает позвоночник похожим на «гребень рыб». Очень часто 
наблюдается ущемление студенистого ядра в замыкательной пластинке поз- 
вонков (узлы Шлморля, 1926). Кости на рентгене обычно светлые, трабекуляр- 
ная структура стушевывается, кортикальный слой длинных трубчатых 
костей утончается. Второй тип костных изменений — это кистозные изменения 
костей. В кистозных полостях нередко содержится жидкость, и сама полость 
выстлана волокнистой тканью. Внутри некоторых кист при гистологическом 
исследовании можно обнаружить плотную, еще необызвествленную ткань, 
т.н. коричневую опухоль. Опухоль содержит в себе фагоцитирующие кровь 
гигантские клетки и остеобласты. Кистозные изменения чаще всего поражают 
концы длинных трубчатых костей. Довольно часто они обнаруживаются на 
челюстной кости, пястных и плюсных костях, костях таза и лопатки. Кисты 
могут быть однополостными или многополостными. Наличие кист часто 
сопровождается множественными переломами. Кость при гиперпаратиреозе 
ломается, а при остеомаляции — искривляется. На зубах отсутствует 
твердая пластинка (Китинг, 1947). 

При почечной форме гиперпаратиреозов рентген оказывает нам ценную 
помощь. Уже простой снимок почек может обнаружить нефов 
(Албрайт и сотр., 1934; Албрайт и сотр., 1937; аи ра НЕ 
смотря на то, что известковые почечные камни обычно легко о вины 
на простом рентгеновском снимке, все же большей частью необходимо про- 
водить и внутривенную, и ретроградную пиэлографию. ОЕ 

На рентгеновском снимке черепа часто ве = нЕ - ентге- 
вествление сосудистых сплетений и базальных ганглиев. Мягкий р 

Е УД $ ить обызвествление и в периферических 
новский снимок может обнаруж 
сосудах. 1аруживается при рентгеновском 

Часть аденом паращитовидных А т аденомы могут оказывать 
исследовании пищевода. В виде й хи и сотр., 1935). 
ПВС р т живается укорочение расстояния о—тТ 

На электрокардиограмме 0 а ачаской систолы равняется 0,22 секунды 

(Келлог и сотр., 1936). Время нь Необходимо сопоставить абсолютную 
вместо нормальных 0,26—0,2 р 


мий. Если молодой бо 


ЛЬноЙ Е 
шение слуха, не ет 


пировать места пато- 
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в 


величину расстояния О—Т с частотой пульса (число Фридриха; см. общу 


часть). 5. Н 
Нарушений и0л060й жизни не наблюдается. паступающие со ремене 


нарушения менструального цикла и потенции связаны с общим Ухудшение 
физического состояния больных. 

При острой форме заболевания у больных может наступить делириозноь 
состояние. 

Понижается гальваническая возбудимость мышц. 

Лабораторные данные. Изменения химического состава крови являются 
чрезвычайно характерными. Уровень неорганического фосфора крови пони. 
жен и колеблется обычно около 2,5 мг%. Уровень кальция сыворотки повы. 
шен и равняется обычно 12—16 мг%. Понижение уровня фосфора более 
выражено, чем повышение содержание кальция, но нарушение почечной 
функции, вызывающее задержку фосфора, может затушевать понижение 
ого уровня. Если в случае, подозрительном в отношении гиперпаратиреоза, 
не обнаруживается повышенный уровнеь кальция сыворотки, необходимо 
определить концентрацию белков сыворотки. Бывает, что вследствие гипо- 
протеинемии понижается содержание кальция, находящегося в белковых 
соединениях. В этом случае, если и повышается уровень ионизированного 
кальция, регулируемого паращитовидными железами, концентрация общего 
кальция сыворотки остается нормальной, скрывая характерное для заболе- 
вания изменение — «ионизированную» гиперкальцемию. При истощении 
кальциевых резервов и при неудовлетворительном снабжении организма 
кальцием можно обнаружить нормальный или даже пониженный уровень 
кальция сыворотки. Повышенное содержание кальция в моче определяется 
при помощи пробы Шульковича. В то время как здоровый человек выводит 
всего 10—30%, введенного в его организм кальция, больной гиперпаратирео- 
зом выводит 70—90%. Содержание кальция в моче может быть нормальным 
при ухудшении почечной функции или если при ремиссии болезни нормали- 
зуется уровень кальция сыворотки. Отрицательный баланс кальциевого 
и фосфорного обмена легко обнаруживается, если больных 3—4 дня держать 
на диете с пониженным содержанием кальция и фосфора (0,11 г Саи 04 т 
в сутки). В части случаев может возникнуть подозрение относительно 
наличия у больного несахарного диабета. Реакция мочи оказывается щелоч- 
ной, и цвет мочи мутен из-за содержания фосфатов кальция. Иногда под 
микроскопом можно заметить цилиндры из фосфата кальция. Больные 
нередко выделяют микроскопические камни, состоящие из оксалата кальция. 
При выраженных и тяжелых повреждениях костей активность щелочной 
фосфатазы сыворотки может усиливаться (Клендшой и сотр., 1943). Актив- 
ность щелочной фосфатазы чаще всего равняется от 6,5 до 25 единиц т 
Бодански. Интересно отметить, что при гиперпаратиреозах, по сравнению 
с болезнью Педжета, где активность щелочной фосфатазы нередко превышает 

100 единиц по Бодански, не так сильно увеличивается активность даж 

при тяжелых и выраженных изменениях костей. ь 
В случаях, где больные страдают от повторной рвоты, можно обнаружит, 

признаки гемоконцентрации (увеличиваются величины гематокрита и общег я 

белка крови) в сопровождении гипохлоремии, азотемии и олигурии: Пр 

наличии почечных камней рано или поздно, но выявляются признаки п ы 

Зеиа (пиурия, гематурия, альбуминурия, бактериурия, цилиндрури”” 
моче иногда можно обнаружить т. н. белковое тело Бенс— Джонса. 


иэло- 
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При тяжелых и диффузных поражениях кост 
гемоглобина и количество эритроцитов, хотя а 
одновременной гемоконцентрацией. Удлиняетс 
(Ханнон и сотр., 1930). 

Проба Хемилтон— Шварца служит для определения повышенног 
жания гормона паращитовидных желез в сыворотке. Проба ана ие 
жительной в том случае, если уровень кальция в сыворотке кроли = 
шается под влиянием крови больного на 0,3 миллимоля/литр и. ь 
4-го введения хлорида кальция (Хемилтон и сотр., 1932, 1936; Уайне 1041), 

В диагностике гиперпаратиреозов стараются воспользоваться И 
влиянием гормона паращитовидных желез для посредственного определе- 
ния повышенного содержания гормона паращитовидных желез. С этой целью 
стараются изучить его влияние на выделение фосфора с помощью методики 
клиренса. Определение выделения фосфора или клиренса фосфора с целью 
диагностики не годится (Курвуазие, 1959). Нордин и сотрудники (1954, 1956) 
далее, Херрисон и сотрудники (1960) разработали методику определения отно- 
сительного числа клиренса фосфора креатинина (С„/С.,), что дает обнадежи- 
вающие результаты в диагностике гиперпаратиреозов: 


_ фосфат мочи Х креатинин плазмы 
фосфат плазмы Хх креатинин мочи 


Теоретическая величина данной формулы равняется: 





С»/Се 


фосфат плазмы 
20 


Отклонение т. н. практической величины С„/С., от теоретической соответ- 
ствует индексу выделения фосфатов (РНозрва+-Ехсгевопз-таех [РЕТ)). При 
гиперпаратиреозах этот индекс — при сравнении с теоретической величи- 
ной — оказывается повышенным и равняется приблизительно 0,09. 

В диагностике гиперпаратиреозов со скудной симптоматикой можно при- 
менить пробу, описанную Шафом и сотрудниками (1954) и Чемберсом и сот- 
рудниками (1956). При помощи данной пробы можно определить в процен- 
тах степень резорпции фосфора — профильтрованного через клубочки — в 
почечных канальцах. Процентную величину мы сможем получить по следу- 


ющей формуле: 





Сы. = = 0,07 


Р. мочи Х креатинин плазмы 
р го] ь креатинин мочи Х Р плазмы 


Нормальная величина равняется от 77% до 93%. При а 
обнаруживается сильно пониженная величина этого показателя. Само с 
менены не только в случаях первич- 


разумеется, что эти пробы могут быть при 
ных о но и во всех случаях вторичных гиперпарати 


реозов (остеомаляция), где эти пробы дают а а 
Ыло отмечено понижение ТЕр% при опухолях косте!, 


т, ое = и т к помощи уролога. 
онсилиум специалистов. защ 


м —15% веех 
ие, что примерно 10—15% 
То и естественно, если принять во внимание, и 
‘лучаев В неани возникает на почве гиперпар р 
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х солей в глазах обнаруживается офтальмолог 


ие известковы Г. я 
о же известковых солей на барабанной перепонке, ВЫЗЫВающе 
нередко ухудшение слуха, — оториноларингологом. Зубной врач Може 
обнаружить ценные с точки зрения диагноза изменения. Больные ча 
сами обращаются по поводу болей к хирургу. Хирург нам в этом случае мало 
может помочь в диагностике. Больше он помогает больным, уменьшая их 
страдания от болей. 

В диагностике нам еще помогают следующие пробы: проба Шульковича 
(положительна) и проба Хемилтон— Шварца (положительна). Можно изу. 
чать суточное выделение кальция у больного, находящегося в течение 4-х 
дней на диете с пониженным содержанием кальция. Если выделение превы- 
шает 200 мг в сутки, это говорит в пользу гиперпаратиреоза. 

Различаются клинические формы гиперпаратиреозов. Кроме генерали- 
зованной кистозной (классической) формы мы различаем еще остеопороти- 
ческую и почечную формы, в зависимости от того, какие симптомы стоят 
на переднем плане клинической картины. Эти формы являются неполны- 
ми формами гиперпаратиреозов. 

Редко встречается острый гиперпаратиреоз (гипер-гиперпаратиревз, 
отравление гормоном паращитовидных экелез ). В основе заболевания лежит 
чрезмерно усиленная гиперпродукция гормона, в результате чего организм 
как бы пересыщается гормоном. Клиническая картина полностью соответ- 
ствует той, которая получается в экспериментальных условиях после введе- 
ния гормона паращитовидных желез. Резко повышается уровень кальция 
сыворотки. В тканях и органах с выходом кислоты, со сдвигом тканевой 
реакции в щелочную сторону выпадают соли извести (в легких, желудке, 
почках). Симптомы данного заболевания: резко повышенный уровень каль- 
ция сыворотки, рвота, гемоконцентрация, понижение клубочковой фильтра- 
ции, повышение уровня фосфора сыворотки, остаточного азота и выпадение 
в тканях фосфата кальция. Рвота и понос могут стать кровавыми. Закупорка 
почечных канальцев в результате понижения клубочковой фильтрации при- 
водит к анурии (Албрайт, 1933; Албрайт и сотр., 1934; Хайнс, 1939; Оливер, 
1939; Меллгрен, 1943). 

Некоторые авторы различают т. н. олигосимитоматические формы гипер" 
паратиреозов. Эти формы сходны с гиперпаратиреозом лишь тем, что они 
сопровождаются гиперкальцемией и состояние больных улучшается после 
удаления паращитовидных желез. Лериш (1935а, Ъ) описал хронический, 
анкилотизирующий ревматизм и склеродерму на типерпаратгормонально" 
почве. Бастаи и сотрудники (1934) описали гиперпаратиреозный облитери- 
рующий эндартериит. 


ВТОРИЧНЫЕ ГИПЕРПАРАТИРЕОЗЫ 


Понижение уровня кальция сыворотки, какого бы происхождения оо т 
было, всегда является раздражителем паращитовидных желез, стимулируя 
их к усиленной деятельности. 

Определенная часть вторичных гиперпаратиреозов возникает на почве 
хронических заболеваний почек. Эти заболевания обобщаются обычно под 
названием остеонефропатий. Беременность, кормление, рахит и остеомаля, 
ции, т. е. состояния, сопровождающиеся гипокальцемией, тоже могут стать 
причиной возникновения вторичного гиперпаратиреоза. 


562 





_ м 





функц 
способ 
шается 
органи 
радик: 
вынуж 
преоб: 
кальц 
форме 
пони 
косте? 
Пони> 
лов ь 
Усиле 
вание 
почеч 
выЗыЕ 
Тр 
забол 
нальь 
В 60: 
ре 
оац 
Фанк 
содег 
жает 
С 
пара 
п 

— п 
Рите 


36 








Обычно различают три типа остеоартропатий, отличающихся друг от 
друга различной внутрипочечной локализацией процесса, т. е. патогенезом. 
При почечном фиброзном генерализованном остите (почечном рахите) 
поражаются как клубочки, так и почечные канальцы. Благодаря нарушению 
ункции почечных канальцев образуется мало аммиака, в результате чего 
больные выделяют мочу кислой реакции. Чтобы уменьшить кислотность 
мочи, усиливается выделение кальция, играющего роль щелочи, тем самым 
понижается его уровень в сыворотке. Понижение же уровня кальция сти- 
мулирует работу паращитовидных желез, но это усилие является напрасным, 
т. к. сужение клубочковой фильтрации не позволяет усилить выделение 
фосфора, уровень которого в сыворотке остается по-прежнему высоким. 
Последнее способствует отложению извести во вновь образовавшейся костной 
ткани даже при пониженном уровне кальция сыворотки. Поэтому при этой 
форме остеонефропатий редко встречается остеомаляция. В результате суже- 
ния клубочковой фильтрации повышается концентрация остаточного азота 
и сульфата крови. Все это в конечном итоге приводит к усилению ацидоза, 
что, в свою очередь, сопровождается усиленным разрушением костей 
(Реифенштейн). 

Второй тип остеоартропатий характеризуется неудовлетворительной 
функцией почечных канальцев при сохранении нормальной функциональной 
способности клубочков. В результате ухудшения функции канальцев умень- 
шается образование аммиака и почки не в состоянии полностью выводить 
органические кислоты, приносимые кровью. Для нейтрализации кислотных 
радикалов — при недостатке т. н. «мобильной щелочи» (аммиак) — организм 
вынужден мобилизовать резервы «прочных щелочей» (Ма, К и Са). При 
преобладании усиленной потери кальция в организме возникает гипо- 
кальцемия, тетания и картина вторичного гиперпаратиреоза в смешанной 
форме. Вследствие гиперпаратиреоза усиливается фосфорный диурез и 
понижается уровень фосфора сыворотки. Начинается деминерализация 
костей для того, чтобы повысить пониженный уровень кальция сыворотки. 
Понижается содержание СО, сыворотки, т. к. выведение кислотных радика- 
лов из организма через почки затрудняется из-за повреждения почек. 
Усиленное выделение кальция через почки нередко влечет за собой образо- 
вание почечных камней. Данное заболевание характеризуется ацидозом 
почечного происхождения и типокальцемией, которые в конечном итоге 
вызывают вторичный гиперпаратиреоз. 

Третий тип остеонефропатий, т. н. синдром Фанкони, характеризуется 
заболеванием почечных канальцев при сохранении нормальной функцио- 
нальной способности клубочкового аппарата. Почки при синдроме Фанкони 
в большом количестве выделяют органические кислоты из-за имеющегося 
ацидоза. Этим объясняется усиленное выделение органических кислот и 
ноацидурия), аммиака и усиление «титрационной кислотности» при О. 
Фанкони в отличие от предыдущих заболеваний, где моча имеет норм 


содержание органических кислот, уменьшается выделение аммиака и пони- 
жается «титрационная кислотность» мочи. | 
С ен, ринеиЗлбЗженЫЙто клиническая картина > гипер 
паратиреозов почечного происхождения обобщается в - а 
При почечном рахите мы нередко получаем подтверждение к о и 
— по ходу выяснения анамнеза больного — о перенесенном в пр 


рите. Больные жалуются на полиурию и боли в спине и костях. Если боль- 
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много | норм. «Почечный ра- | Понижение кли- *При гиперпа- | 
или хит» | ренса. Склероз! ратиреозе вер- 
много Генерализован- | типа Мёнке- нется к норме. 
ная декальци- берга Поражаются и’ 
фикация Почечные камни! клубочки, и ка- 

Псевдокисты редко встреча- нальцы почек. 

| | Узлы Шморля ются | Нанизм. Тета-| 

| | ния встречает 

| ы 1 ся редкю _ 

т | 7 
много | много Генерализован- Почечные кам- Синдром Мильк- 

| ная декальци- НИ ' мана является| 

| фикация. Нефрокальци- специальной | 

] Необызвествлен-|  н0з формой. Отсут- 

ные ложные Пиэлонефрит ствует генера-| 

| | переломы лизованная де- 

| | (Узелки Лузе- кальцифика- 

| ра) | ция. Симмет- | 

| | ' ричные  лож- 

| ' ные переломы. 

| Заболевают | 

| только дисталь-| 

| ные почечные | Несовершенное 

| | | канальцы. Те-| образование ко- 

| | бывает стей, т. К. 

] О -. || крови и тканях 
—_ ы т || мало Саи Р, 
много | много Генерализован- | Аминоацидурия | *Норм. и Е т 

ная декальци- | Гликозурия“ а ДИ О: 
фикация Страдают толь-| вествление 

| | Ложные пере- ко почечные матрикса кос- 

| хо | канальцы тей (остеомаля- 
— о 
Уори. | Неправильная | Квадратная то Ио ится ска- 
И эпифизарная лова. Деформи- ее И рн от 
чм | ‘линия. Расши- | руются ребРаи | тетвии кост- 

рение метафи- грудная клет” о ных изменений | 
зов. При остео- ка. Нанизм- Са— норм., Р 

| поротической | Умственная с мало, осфа- | 

форме неболь- отсталость | таза норм Бо- 

шой фиброз. | кривление лезнь ДЕТСКОГО 

Трабекулы | нечностей р. Улучше 

имеют широ- | ние подвлияни! 
| кие остеоид- | емСа,Ривит. 





ные края | 












































с я 
орг.| З Е 
С ааа А ДЗЕН 
| == а :5 95 
Диагноз 503 ЕЕ: 55 5 
сыворотки 5е= сыворотки 55 $ © 6 г 
Генерализо- много | мало | много? норм. норм. | норм. | норм. | норм, 
ванный фиб- или или | или 
розно-кистоз- мало мМНо- | мно- 
ный остит го го 
или 
мало 
Почечный *норм.| много | много | мало | норм. | много | мало ‘много 
рахит или или 
мало мало 
| | | 
| | 
| 
Почечный норм. | мало | много | мало | мало | много | мало норм. 
ацидоз с или 
остеомаля- мало 
цией 
| 
| | 
| 
Синдром норм. мало | много мало° | мало норм. 
Фанкони с 
остеомаля- 
цией 
Рахит норм. | норм. | много норм. | норм. 
или или | 
мало | мало 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
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мно: 


мно: 


—_ 


ног 


Е= 


* 
‚ 








Рентген | 





Прочие признаки 


Примечание 





много | много* 


1. Диффузная 
декальцифика- | 
ция 

2. Кисты 

3. Коричневые | 
опухоли | 


Почечные камни! 
Нефрокальци- 
ноз 
Отложение из- | 
вести в прочих! 
местах 





°При почечной 
форме норм. 
*При ухудше- 
нии почечной 
функции — 
мало | 
Переломы ко- 
стей 





много | норм. 
| ИЛИ 
много 


«Почечный ра- 


} 


хит» 
Генерализован- 

ная декальци- 

фикация 
Псевдокисты 
Узлы Шморля 


Понижение кли- 
ренса. Склероз 
типа Мёнке- 
берга 
Почечные камни 
редко встреча- 
ются 


*При гиперпа- 
ратиреозе вер-! 
нется к норме. | 
Поражаются и 
клубочки, и ка-| 
нальцы почек.\ 
Нанизм. Тета- 
ния встречает-| 
ся редко 





| 
много | много 





Генерализован- | 
ная декальци- 
фикация. 

Необызвествлен- 
ные ложные 
переломы 
(Узелки Лузе- 


ра) | 


Почечные кам- 
ни 

Нефрокальци- 
ноз 

Пиэлонефрит 


Синдром Мильк- 
мана является 
специальной 

формой. Отсут- 
ствует генера- 
лизованная де- 
кальцифика- 
ция. Симмет- 
ричные  лож- 
ные переломы. 
Заболевают | 
только дисталь- 


ные почечные 
канальцы. “Те- 
тания бывает 
редко 











много | много Генерализован- | Аминоацидурия| *Норм. уровень 
ная декальци- | Гликозурия* сахара крови 
фикация °Не всегда 
Ложные пере- Страдают толь- 
ломы ко почечные 
канальцы 
норм. Неправильная Квадратная го-| Много Са = 
или | эпифизарная лова. Деформи- и ыы 
мало | линия. Расши- | руются ребра и лом. Пр 





рение метафи- 
зов. При остео- 
поротической 
форме неболь- 
шой фиброз. 
Трабекулы 
имеют широ- 
кие остеоид- 
ные края 








грудная клет- 
ка. Нанизм. 
Умственная 
отсталость. Ис- 
кривление ко- 
нечностей 





сутствии кост- 
ных изменении 
Са— норм., РЬ 
мало, фосфа- 

таза— норм. Бо- 
лезнь детского, 
возр. Улучше- 
ние подвлияни-| 
емСа,Р ивит. О! 





—_———_ 


Несовершенное 
образование ко- 
стей, т. к. в 
крови и тканях 
мало Саи Р, 
в результате 
чего не про- 
исходит обыз- 
вествление 
матрикса кос- 
тей (остеомаля- 
ция) 
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| | | реозов. Незна- ’ Кость сгибается, | 
| | | ] чительный фиб- | но не ломается 
| | | роз. Остеоид- а 
| | | ] ная ткань не 
| | обызвествляет- Н 
| | | | | ся. Нет кист | есовершенное 
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в результате | иАО | | норм. | норм. мало Декальцифика- |Поносы, анацид- | Можетбытьтета- | НЯХ мало Саи 
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ного всасы- | | мало | мало Узлы Лузера, | много жиров, ние количества | Те чего не про- 
вания Саи Нет кист ирных кис- витаминов Аи| Исходит обыз- 
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ные мышечные | (остеомаляция) 
| | волокна.— Ис- 
а =— х | | | | | худание 
стеомаляция мало | = —= ем — ——— == ——= = 
ь ма норм. | мног. | = =. 
от потери Са р ного | | норм. | | мало* | Диффузная де- | Искривление Может быть те- 
(беременность, м. | | или | | кальцифика- | костей тания 
кормление или | | много | ция | *Иногда много | 
ит. п.) много | Нет кист ] | | 
Прием щело- р | - 1 ЕЕ - = 
: Е много | норм. у Л == - - 
чей И то | | много | | много о Диффузная де- |  Выпа) дение из- | Улучшение по/ | 
много. | | | кальцифика- | вести, конъюнк- влиянием дие- 
| | ция тивит, краевой ты, содерж 
| ] | | | Нет кист кератит щей мало каль- 
| | ция 
о И. Другие заболевания костей о 
стеопорозы *норм.| * | — — —— га а —— Е 
] „ “норм. норм. | к ‹0-| *Иск. лючение: 
ОР | норм. норм. | Остеопороз. На — Нет кист и Ко у Е О 
| | | или | ие | черепе нет; ричневой ОПУ роз с 
| ] | Много | о тверл ас-  холи ост 
| | ато | р тер г повышенным 
| | м О рВНЫ р | Неиовершенное 
| | на. Кариес. (СаиР костеобразова- 
| | | | | Д Мало остеоид- оЗа ис ние, т. к. остео- 
| | | | | ной ткани нием бол бласты в ре“ 
| | Кушинга "| зультате пони- 
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| тей.  Утонче- Фформаш и, вание | 
норм. | ие кортикаль- Репа. Наниз 
| | | ео ' Дефекты зубов 
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х я 
Неорг. | 8 а С 2 Е 
Са р Е 4 м к Е В ю . В 
Диагноз 858 ыы 
$85 > ©< НЕ 
сыворотки === сыворотки › Я о$ с 
Остеомаляция норм. | норм. | много норм. | норм. 
на почве не- или ИЛИ 
достатка Са мало | мало 
и витамина О 
у 
Остеомаляция мало | мало | много мало норм. | норм. 
в результате или ИЛИ 
недостаточ- мало | мало 
ного всасы- 
вания Са и 
витамина О 
Остеомаляция мало | норм. | много норм. 
от потери Са ИЛИ или 
(беременность, мало много 
кормление или 
ит. п.) много 
ды щело- много | норм. | много много много 
или 
много 
ПП. Другие заболевания 
* 
Остеопорозы норм.| *норм.\ норм. норм. 
или 
мало 
Несовершен- норм. | норм. | мно- 
ное костеоб- го* 
разование И, 
норм. 
| 
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р 
мочи 


Рентген 


Прочие признаки 


Примечание 





норм. 
или 
мало 





Похожа на ос- 
теопоротиче- 
скую форму 
гиперпарати- 
реозов. Незна- 
чительный фиб- 
роз. Остеоид- 
ная ткань не 
обызвествляет- | 
ся. Нет кист 


Искривление 
костей 


| Рахит взрослых. 
| влиянием Са, Р 
' И витамина О 
Кость сгибается, 
но не ломается 





Декальцифика- 
ция 

Узлы Лузера, 

Нет кист 


Поносы, анацид- 
ность, в кале 
много жиров, 

жирных кис- 

лот и Са-мыла. 
Непереварен- 

ные мышечные 
волокна. —Ис- 
худание 


` ния. Уменьше- 


Можетбытьтета- 


Улучшается под! 


Несовершенное 

образование ко- 
стей, т. к. в 
крови и тка- 
нях мало Саи 





ние количества 
витаминов А и 
К сыворотки | 





мало* 


Диффузная де- 
кальцифика- 
ЦИЯ 

Нет кист 


Искривление 
костей 


Может быть те- 
тания 
*Иногда много 





мало 


Диффузная де- 
кальцифика- 


ция 
Нет кист 


Выпадение из- 
вести, конъюнк- 
тивит, краевой 
кератит 


Улучшение под 
влиянием дие- 
ты, содержа- 
щей мало каль- 
ЦИЯ 


Р, в результа- 
те чего не про- 
исходит 0обыз- 
вествление мат- 
рикса костей 

(остеомаляция) 





костей 





норм. 
ИЛИ 
МНОГО 


Остеопороз. На 
черепе нет; 
© твердая плас- 
тинка сохране- 
на. Кариес. 

А Мало остеоид- 
ной ткани 


Нет кист и ко- 
ричневой опу- 
холи 


*Исключение: 
инактивный 
остеопороз с 
повышенным 
содержанием 
СаиР 

©За исключе- 
нием болезни 
Кушинга 

А При гипого- 
надизме 














Остеопороз 
Ломкость Кос 
тей. Утонче- 
ние кортикаль- 
ного слоя 


Синие склеры. 
Глухота. Де- 
формации че- 
епа. Нанизм. 
Дефекты зубов, 





Швы не сраста- 


ются 


*Слегка  повы- 
шен. Наследст- 
венное заболе- 
вание 





Несовершенное 

костеобразова- 
ние, т. к. остео- 
бласты в ре 
зультате пони- 
женияих функ- 
ции не образу- 
ют матрикса 

(основное ве- 

щество костей) 
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Диагноз 


Иммобилизация 


Роуоз10+. 
ИБг. 
Чузр!аа 


Болезнь 
Педжета 


Локализован- 
ные опухоли 
костей 


Множествен. 
ная миелома 


Раковые 
тазы 
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норм. 
или 
мно-, 
| го* 
| 
| 
| 
норм. норм. | много | 








Са | Неорг. 

Р | 

ЕЁ 3] 

| 

сыворотки | 
много | норм. | норм. 


т 
норм. | норм. 


или | 
мно- 
го* 





норм. | норм. норм. 


2-9 


много | норме. норм. 
| 


норм. | норм. 


норм. 
или или или 
мно- | мно- | мно- 
го го го* 











мно- 
го* 











| Рентг 
Много Острый остео- 


пороз 


Гипер- и гипо- 
остотический 
диссеминиро- 
ванный фиброз- | 
| ный остит с се 
| ментарным рас- 
' пределением 
Часто односто- 
ронний. Часто 
распространя- 
| ется на эпи- 
физ и диафиз 
Твердая плас- 








Поля деструк- 
ции образо- 

вания кости 
перемещаются. 
Грубые трабе- 
кулы в длин- 
| ных костях. | 
Череп толстый | 
| или «изъеден- 

8 ный молью» | 


много® 





Может походить 
на гиперпара- | 
тиреозы 














п 
| Круглые отвер- 
стия в костях 
черепа ив у 
гих костях. 
Иногда дифф. | 
остеопороз 
| 
| 
1 
и Деструкции с 
МНо- оощей демине- 
го рализацией или 


без нее. Чаще 
всего: череп, 
ребра, позвон- | 
ки, прокси- 
мальная часть 
рук и бедра 


тинка сохранена 





| 
| 


| Прочие признаки | 
] 


Коричневая, 
пятнистая пиг- 
ментация ко- 
жи. Прежде- 
временное по- | 
ловое созр. у| 
девушек. Кости | 
ломкие | 


*Немного 


Примечание 


В анамнезе: пе- 
реломы костей 
или иммобили- 
зация после па- 
ралича 


Нефрокальци- |*Немного 


н03° °В тяжелых слу- 


Искривление 
костей 


Почечны 
Нефрокальци- 
ноз. Миелом- 
ные клетки В 
грудине. Бел- 
ковое тело 

Бенс— Джонса 
в 50—70% 








Большей частью 
обнаруживает 
ся первичная 
опухоль в щи- 
товидной же 
лезе, грудных 
железах, брон” 
хах; 
гипернефр: 
предстательн- 
жел.* 








чаяхусиливает- 
‘ся деятельность 
остеобластов и 
остеокластов. 


те камни | *Особенно Гло- 


булины Е 
о При почечной 
недостаточно- 
сти мало 


+В сыворотке , 
много кислой 
фосфатазы 
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Е 5 
Сер р Ма к с! За ра 
= 2 .5 53 
Диагноз ВН 5 8 ЕВ ЕЕ 
сыворотки Е сыворотки Я ©° 6 
Иммобилизация | много | норм. | норм. 
Ро!у0${0%. норм. | норм. | норм. 
НБг. или 
аузр!ама мно- 
го* 
Болезнь норм. | норм. | много 
Педжета или 
мно- 
го* 
Локализован- норм. | норм. | норм. 
ные опухоли 
костей 
Множествен- много | норм®.| норм. мно- 
ная миелома го* 
| 
Раковые норм. | норм. | норм. 
метастазы или или или 
мно- 
го* 
| 
































Рентген 





Прочие признаки 


Примечание 





Острый остео- 
пороз 


В анамнезе: пе- 
реломы костей 
или иммобили- 
зация после па- 
ралича 





| Гипер- и гипо- 
остотический 
диссеминиро- 
ванный фиброз- 
ный остит с сег- 
ментарным рас- 
пределением 
| Часто односто- 
ронний. Часто 
распространя- 
ется на эпи- 
физ и диафиз 
Твердая плас- 


тинка сохранена 


Коричневая, 
пятнистая пиг- 
ментация ко- 
жи. Прежде- 
временное по- 
ловое созр. у 
девушек. Кости 
ломкие 


*Немного | 











много® 


Поля деструк- 
ции образо- 

вания — кости 
перемещаются. 
Грубые трабе- 
кулы в длин- 
ных костях. 

Череп толстый 
или «изъеден- 
ный молью» 


Нефрокальци- 
но3° 

Искривление 
костей 





*Немного 

°В тяжелых слу- 
чаяхусиливает- 
ся деятельность 
остеобластов и 
остеокластов 





Может походить 
на `гиперпара- 
тиреозы 





Много 


Круглые отвер- 
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паратиреозах | 
Редко как при Как при гипер-| В анамнезе: пе- 
гиперпарати- паратиреозах редозировка 
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вирилизация 
эстроген; 
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ные не прикованы к постели в результате В он 
ходят с трудом. Подобные жалобы больных оыва . и К Фанкони 
и Милькмана. Данные рентгенологического иссл д ЛНОСТЬЮ Совта, 
дают с картиной, имеющейся при болезни т о обнаружи. 
вается диффузное обеднение костей известью с местами образования кист(рис. 
119). Часто можно видеть «узлы Шморля». Нередко встречается склероз 
медиального слоя средних артерии. Вокруг суставов на рентгене можно 
обнаружить признаки обызвествления. Изменения химизма крови будут 
следующими: уровень кальция остается либо нормальным, либо понижается, 
и одновременно с этим повышается уровень фосфора и концентрация щелоч. 





Рис. 119. Рентгеновские снимки больного почечным рахитом 


ной фосфатазы сыворотки. Резко повышается содержание остаточного азота 
в крови. В результате тяжелого ацидоза понижаются щелочные резервы 
организма, что проявляется либо в гипонатремии, либо в гиперхлоремии. 
У больных отмечается астенурия с резко пониженной величиной клиренса. 
С мочой выводится очень большое количество кальция. 

При почечном ацидозе, сопровоэждающемся остеомаляцией, больные жалу- 
ются — помимо интенсивных болей в костях — на отсутствие аппетита. 
Больные сильно худеют. На рентгене обнаруживается остеомаляция и диф- 
фузное обеднение костей известью. Нередко хорошо пальпируются де- 
формации костей. Эти деформации образуются потому, что переломанные 
кости срастаются с толстой костной мозолью, которая не обызвествляется: 
Нефрокальциноз встречается сравнительно часто. Уровень кальция сыВо” 
ротки либо остается нормальным, либо слегка понижается. Уровень неорганй“ 
ческого фосфора понижается. Повышается активность щелочной фосфатазы 
сыворотки. Количество остаточного азота сыворотки не изменяется. Наблю” 
дается тяжелый ацидоз с резко пониженным содержанием количества щелоч 
ных резервов. Заболевание обычно сопровождается гипонатремией и гипер” 
хлоремией. Усиливается выделение кальция. Имеется выраженная склон” 
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ность К образованию камней в организме, чем объясн 
пиэлонефритов. Специальной формой данного заболева 
Милькмана, характеризующийся ложными 
обычно симметрично (узлы Лузера). 

Рентгеновская картина при синдроме Фанкони во многом сходится с выше- 
описанными изменениями рентгеновской картины. Концентрация кальция 
сыворотки остается нормальной, в то время как уровень неорганического 
фосфора резко понижается. Усиливается активность щелочной фосфатазы 
сыворотки. Понижается почечный порог для некоторых веществ в результате 
ухудшения функции почечных канальцев. Содержание остаточного азота 
остается нормальным. Очень часто можно встретить гликозурию без гипер- 
гликемии (почечный диабет). Заболевание характеризуется гиперамино- 
ацидурией. Считают, что заболевание возникает в результате нарушения 
обмена аминокислот (МэкКюн и сотр., 1943). 


яется частое наличие 
ния является синдром 
переломами, расположенными 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ГИПЕРПАРАТИРЕОЗОВ 


Классическую форму генерализованного фиброзно-кистозного остита 
как первичный гиперпаратиреоз следует дифференцировать прежде всего от 
вторичных гиперпаратиреозов почечного и непочечного происхождения. 

Нередко возникает необходимость дифференцировать гиперпаратиреозы 
от других заболеваний костей, по рентгеновской картине напоминаю- 
щих костную форму гиперпаратиреозов. Часть этих заболеваний сопро- 
вождается нарушением обменных процессов костей и приводят к просветле- 
нию костей благодаря понижению деятельности остеобластов (например, 
остеопорозы эндокринного и неэндокринного происхождения). Другие забо- 
левания напоминают гиперпаратиреозы тем, что они тоже сопровождаются 
гиперкальцемией (например, саркоид Бека). Дифференциальная диагностика 
в этих случаях нередко является трудной задачей для врача. Меньше труд- 
ностей представляет дифференциальная диагностика в отношении локализо- 
ванных и опухолевых заболеваний костей ет изменений, сопро- 
во ые нарушения липоидного обмена. 

"Харавиене м. рентгенологические и прочие симптомы ие 
паратиреозов и заболеваний, подлежащих дифференциальной диагностике, 


собраны и приведены в таблице ХПИ. Е 
че форну гиперпаратиреозов нужно уметь отличить от почечно 
каменной болезни, нефрокальциноза и общего ацидоза. а ай 
В случае иногда приходится дифференциро р 
конкретном слу болевание почек от вторичных 


й чное за 
Ги сложняющий перви 
рока. почечной недостаточности, осложняющих первичные 


гиперпаратиреозы. 
НЕ постаравией помочь читателю в решении эт 


проблемы. 


ой, нерёдко сложной 
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первичные \ почечные 
класс. 
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[ почечный рахит 
1. Гипер- почечного почечный ацидоз с 
парати- происхождения остеомаляцией 
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синдром Фанкони 
| недостаточный прием 
вторичные Са и витамина О 
| недостаточное всасы- 
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| непочечного 
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НИЯ 
потеря кальция 
прием алкалий, 
щелочей 
эндо- 
кринные 
с норм. несовершенное 
обменные забо-| уровнем + костеобразова- 
левания костей | кальция | ние, остеопороз 
(понижение 
функции осте- | с высоким уров- 
областов) нем кальция иммобилизация | неэндо- 
сыворотки кринные 
полиостотическая 
локализо- дисплазия 
ванные «мраморная болезнь» 
заболевания болезнь Педжета 
костей локализованные 
т опухоли костей хондрома 
2. Другие солитарные кисты 
заболева- риа 
Е. «доброкачественная 
Е Вен 56а метаст. гемангиома» 
кализации раковые метастазы 
опухолевых нейрофиброматозы 
заболеваний эозинофильные 
грануломы 
нарушения болезнь Гоше 
липоидного болезнь Ниман— Пика 
обмена болезнь Шюллера 
ы саркоид Бека | гипервитаминоз © 
заболевания Тас\ а паратгормон 
с гиперкаль- \ чрезмерное тестостерон 
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ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ПЕРВИЧНЫХ И ВТОРИЧНЫХ ГИПЕРПАРАТИРЕОЗОВ 


Дифференциальная диагностика обычно не представляет трудностей 
при первичных гиперпаратиреозах, никогда нет ацидоза и уровень кальция 
сыворотки всегда повышен. Уровень кальция сыворотки при всех формах 
вторичных в ввар ив ов — за исключением форм, вызванных алка- 
лотической остеомаляцией, — является либо нормальным, либо слегка пони- 
женным. При почечных остеопатиях всегда встречается ацидоз. Способность 
сыворотки связывать СО, может понижаться в случаях остеомаляций на 
почве недостаточного всасывания кальция и витамина О. В этих случаях 
иногда приходится провести дифференциальную диагностику в отношении 
почечных остеопатий. В дифференциальной диагностике помогает — кроме 
установления почечного заболевания — определение содержания кальция 
мочи (проба Шульковича): при остеопатиях почечного происхождения мы 
обнаруживаем повышенное выделение кальция с мочой, в то время как при 
остеомаляциях на почве стеаторреи, как вообще при вторичных гиперпарати- 
реозах непочечного происхождения, обнаруживается пониженное выделе- 
ние кальция с мочой (гипокальцурия). Если остеомаляция от чрезмерного 
потребления алкалий и сопровождается гиперкальцемией, все же она от- 
личается от болезни Реклингхаузена наличием алкалоза у этих больных. 

Как видно из вышеизложенного, первичные и вторичные гиперпарати- 
реозы можно дифференцировать друг от друга на основании определения 
Уровня кальция и содержания щелочных резервов сыворотки и на осно- 
вании определения концентрации кальция мочи. Концентрация в 
ческого фосфора сыворотки с точки зрения этих двух групи Не 
ляет особого интереса. Уровень неорганического фосфора при р а 
у и различных формах вторич 
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остит, либо остеомаляция. На электрокардиограмме укорочение 
ОТ на почве гиперкальцемии встречается только при первич 
паратиреозах и остеомаляциях в результате алкалоза. 


Расстояния 
НЫХ гипер. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ВТОРИЧНЫХ 
ГИПЕРПАРАТИРЕОЗОВ 


Вторичные гиперпаратиреозы делятся на две большие группы: на типер- 
паратиреозы почечного и непочечного происхождения. 

Среди вторичных гиперпаратиреозов почечного происхождения необхо- 
димо дифференцировать почечный генерализованный фиброзный остит (‹1о- 
чечный рахит») от остеомаляций, сопровождающихся ацидозом почечного 
происхождения, и остеомаляций в сопровождении синдрома Фанкони. Кроме 
этого надо уметь отличить и от прочих вторичных гиперпаратиреозов, со- 
провождающихся остеомаляцией. 

Три формы почечных остеопатий отличаются друг от друга отчасти на 
основании содержания неорганического фосфора сыворотки и аминоаци- 
дурии, характеризующей синдром Фанкони. При почечном рахите мы имеем 
гипофосфатемию, а почечная ацидотическая остеомаляция и синдром Фан- 
кони, где поражены только почечные канальцы, характеризуются пониже- 
нием содержания неорганического фосфора сыворотки. Локализация по- 
вреждения почек объясняет, что содержание остаточного азота крови повы- 
шается при почечном рахите и остается нормальным при двух других почеч- 
ных остеопатиях. Синдром Фанкони отличается от остеомаляции на почве 
почечного ацидоза аминоацидурией и наличием почечной гликозурии. Про- 
ведение дифференциальной диагностики с помощью рентгена не всегда 
является возможным. В случаях остеопатий канальцевого происхождения 
чаще наблюдается образование плохо обызвествляющейся остеоидной мозоли 
(ложные переломы, узлы Лузера). При «почечном рахите» обнаруживаются 
ложные кисты и узлы Шморля. При почечных остеопатиях коричневые опу- 
холи на биопсии не обнаруживаются. 

Проведение дифференциального диагноза касается, среди вторичных 
гиперпаратиреозов непочечного происхождения, рахита детского возраста от 
недостаточного приема Са и витамина О, остеомаляций на почве недостаточ- 
ного всасывания Са и витамина О (спру, «местный спру», идиопатическая 
стеаторрея, хронические воспаления поджелудочной железы) и остеомаля- 
ций от усиленной потери кальция (беременность, кормление, менструации) 
или от чрезмерного потребления щелочей. Основные принципы проведения 
дифференциального диагноза следующие. Основное отличие между рахи- 
том и остеомаляцией той же этиологии заключается в данных анамнеза: 
рахит, возникающий в раннем детском возрасте, является не чем иным, Как 
одним из видов остеомаляций, имеющих место еще до закрытия эпифизарных 
фуг. На рентгене, соответственно беспорядочному разрастанию хряща 
обнаруживается неправильная линия эпифиза. У взрослых можно обнару- 
жить зоны, состоящие из необызвествляющейся остеоидной ткани (зоны 
Лузера). Несмотря на процессы деминерализации, кости сохраняют — 
пластинчатое строение. Трабекулы имеют широкие остеоидные края. ны" 
большей частью сгибаются, но не ломаются. Рахит нередко сопровождаетс 
карликовым ростом и умственной отсталостью. В отношении различных 


в я 
симптомов рахита (квадратный череп, рахитические узлы и т. п.) ссылаемс 
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на монографии, занимающиеся этим вопросом. Уровень кальция сыворотки 
при рахите и остеомаляциях остается нормальным или понижается. То же 
самое касается изменений концентрации неорганического фосфора сыворотки 
Характер изменений уровней кальция и фосфора сыворотки только отчасти 
зависит от количества их в питательном материале. Их уровень зависит еще 
от способности паращитовидных желез реагировать на гипокальцемию 
выработкой необходимого количества паратгормона. Что реактивность 
тканей тоже играет роль, доказывается именно существованием псевдо- 
псевдогиперпаратиреозов. С точки зрения диагноза важным признаком 
является то обстоятельство, что симптомы как рахита, так и остеомаляций 
одинаковой с ним этиологии бледнеют под влиянием лечения препаратами 
Са, Р и витамина О. 

Тяжелые поносы (спру, целиакия, хронические воспаления поджелудоч- 
ной железы) всегда сопровождаются гипокальцемией и гипофосфатемией. 
Кальций при этих заболеваниях почти совсем не выводится с мочой. Тем 
больше кальция обнаруживается в кале. Содержание больших количеств 
жиров (нейтральных жиров, жирных кислот, кальциевых мыл) в кале опре- 
деляется уже невооруженным глазом (кал блестящий и серый). Жировой 
стул выделяется обычно в большом количестве, в нем можно обнаружить 
мышечные волокна, сохраняющие поперечную полосатость. Другие жиро- 
растворимые витамины тоже плохо всасываются. Недостаток витамина К 
может находить свое клиническое проявление в кровоточивости. В резуль- 
тате недостатка комплекса витамина В, из водорастворимых витаминов, 
можно у этих больных обнаружить глоссит и трещины. Неудовлетворитель- 
ное питание больных проявляется помимо общего истощения еще и гипо- 
протеинемией. 

Гипокальцемии на почве беременности и кормления могут стать причи- 
ной возникновения вторичных гиперпаратиреозов. Усиленная работа пара- 
щитовидных желез, однако, не всегда сможет восстановить пониженный уро- 
вень кальция, и поэтому при этих формах остеомаляций, как при сопро- 
вождающихся опорожнением жирового стула, нередко наблюдается при- 
ступ тетании. р 

Вторичные гиперпаратиреозы от обильного приема щелочей характери- 
зуются — как и первичные — высоким уровнем кальция сыворотки, но в 
отличие от последних при этом всегда имеется нормо- или гипофосфатемия 
и содержание кальция мочи всегда понижается. На конъюнктивальной 0бо- 
лочке обнаруживается отложение извести и маргинальный кератит. 

Активность щелочной фосфатазы сыворотки усиливается при всех фор- 
мах гиперпаратиреозов, за исключением почечной формы первичных гипер- 


паратиреозов. 


ИКА ГИПЕРПАРАТИРЕОЗОВ 
ФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТ 
в т ДРУГИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ КОСТЕЙ 
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этиологии с нормальным уровнем и кальция сыворотки и несоверщен, 
костеобразование. 2. Остеопороз от бездействия с высоким уровнем Кальция 


сыворотки. 
Различаются эндокринные и неэндокринные формы остеопорозов. Болезнь 


Кушинга, синдром Кушинга, акромегалия, гипертиреоз, сахарный диабет 
и климакс могут осложняться возникновением остеопороза. В группу остео- 
порозов неэндокринного характера входят и те формы, которые связаны 
с недостаточным питанием, недостатком витамина С и т. н. «идиопатический» 
остеопороз. Старческий остеопороз стоит как бы посередине между эндокрин- 
ной и неэндокринной группами. 


Все формы остеопорозов одинаково характеризуются нормальным уровнем кальция 
и фосфора сыворотки. Единственным исключением является лишь остеопороз от бездей- 
ствия, где имеется высокая концентрация кальция в сыворотке. Остеопорозы эндокрин- 
ного происхождения легко распознаются на основании соответствующих признаков дан- 
ного эндокринного заболевания. От гиперпаратиреозов они отличаются данными опре- 
деления концентраций кальция и фосфора сыворотки. Важным отличительным симпто- 
мом является то, что активность щелочной фосфатазы не усиливается при остеопорозах. 
Это понятно, если мы учтем, что величина щелочной фосфатазы отражает деятельность 
остеобластов. 

Из вышеизложенного явствует, что несмотря на костные изменения, представляющие 
собой наиболее выраженные клинические проявления гиперпаратиреозов, остеомаля- 
ций и остеопорозов, рентгеновская картина дает наименее надежные данные для 
проведения дифференциального диагноза. Остеомаляция чаще всего обнаруживается на 
конечностях, остеопороз на позвоночнике и генерализованный фиброзный остит на костях 
черепа. Наличие кист и коричневых опухолей является характерным для болезни Рек- 
лингхаузена. Ложные переломы, окутанные остеоидной тканью, характеризуют остео- 
маляцию. 

Несовершенное костеобразование (иначе тар ИМаз оззшт) объясняется торможением 
деятельности остеобластов по наследственной причине. Бросается в глаза синеватый 
цвет склеры у этих больных. Больные часто глухи. Концентрация кальция и фосфора 
сыворотки остается нормальной. Если к основному заболеванию присоединяется еще 
и авитаминоз О, то умеренно усиливается активность щелочной фосфатазы сыворотки. 
Утончается кортикальный слой костей. Обнаруживается диффузный остеопороз со сле- 
дами множественных переломов. Череп деформируется. Не наступает окостенения швов. 
Задерживаются рост и общее развитие больных. 

Образуется остеопороз с высоким уровнем кальция сыворотки, если у растущего ре 
бенка, т. е. обладающего физиологически усиленной функцией остеобластов, — одна или 
несколько конечностей находятся в состоянии покоя из-за переломов, бездействуют из-за 
полиомиелита (Албрайт и сотр., 1941). Эти формы отличаются от первичных гипериа” 
ратиреозов нормальным уровнем фосфора сыворотки. Иммобилизация взрослых в слу" 
чае заболеваний, сопровождающаяся деструктивными изменениями костей (например, 
г. Педжета), тоже может привести к возникновению острого остеопороза. 
анны Забомниши костей пренае, Зее приходите отчет 
У орНа НВ ‘на т. н. полиостотическую дисплазию (синдром Албрайта; 0%, 

узгорша ИБгоза ипИафегаз; озфей1$ Нгоза 1осаЙзайа; озбеодугорша Игоза сузиса 
а ( Хорвитц и сотр., 1939; Фалконер и сотр. 1942; Лихтенштейн и сотр.» 1982; 
м Албрайт, 1947). В основе заболевания лежит заполнение костно- 

фиброзной тканью при участии костеобразующей мезенхимы. В костя 
чередуются гипо- и гиперостотические процессы. Заболевание рентгенологически отли- 
и к м фиброзного остита гипер- и гипостотическим своим а 
частью сегментарным НЕ о О оотей 
(отсюда название и о и ИЕ ража- 
ются несколько Я заболеваний костей даже в том случае, если пора“. 
костей одновременно). Уровень кальция тки не изменя 
ется. В случае более распространенног ция и фосфора сыворо ивНОСТЬ 
щелочной фосфатазы. У дев о поражения костей может усиливаться акт" 
девушек может быть преждевременное половое созревание. 


коже н! ; 
ею отмечаются светло-коричневые пигментные пятна, расположенные вре 
ентарной локализации костных поражений. 
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При болезни Алберс—Шенберга (мраморная болезнь) новооб 
текает без фиброзного остита. Передозировка паратгор: 
ну в эксперименте на животных. На рентгене кости 

Болезнь Педжета (деформирующий остит) на 
ства рентгеновской картины долгое время считали 
ного остита. По нашим сегодняшним знаниям о патоге 
паращитовидные железы не играют никакой роли в 
Разрушение костей является первичным патологически 
нии, этот процесс перекомпенсируется усиленной деятель 
ление активности щелочной фосфатазы крови 
остеобластов. Уровень кальция сыворотки не и 

отки либо остается нормальной, либо умерен 
РЕ может усиливаться выделение Ольвия В в свою очередь может и. слу- 
возникновение нефрокальциноза. Рентгеновская картина характеризуется а те 
сы деструкции и ооразования костей встречаются одновременно. Этим и объяылеки, то 
кости черепа утолщаются в одних местах и «изъедены молью» в других. Трабек т ео 
структура длинных трубчатых костей грубая и плотная. Длинные кости астоискризляея 

Нередко рентгенолог обнаруживает солитарные кисты в концах длинных труб. 
чатых костей. Данные микроскопического исследования этих участков ничем не а 
чаются от множественных кист при болезни Реклингхаузена. Уровень кальция, фосфора 
и активность фосфатазы сыворотки остаются нормальными. Заболевание не прогредии- 
рует. Солитарные или множественные энхондромы сопровождаются тоже нормальным 
уровнем кальция и фосфора сыворотки. 

Иногда приходится дифференцировать гиперпаратиреозы от костных локализаций 
некоторых опухолевых заболеваний. Прежде всего надо говорить при этом о множествен- 
ной миеломе. В основе заболевания лежит опухолевое перерождение плазматических 
клеток костного мозга. Данные рентгена очень напоминают генерализованный фиброз- 
ный остит, т. к. и в этом случае обнаруживаются круглые отверстия в костях черепа и 
диффузного характера остеопорозов со стороны других костей. Уровень кальция сыворотки 
повышается так же как и при первичных гиперпаратиреозах с той разницей, что при этом 
заболевании повышается уровень кальция сыворотки, большей частью за счет соединен- 
ного с белками кальция, а не за счет диффундабильного кальция. Уровень фосфора сыво- 
ротки не изменяется, но при почечной недостаточности, так же как и при гиперпарати- 
реозах, может понижаться. Активность щелочной фосфатазы усиливается редко и всегда 
умеренно. Увеличение количества общего белка и главным образом глобулиновой фракции 
сыворотки является важным признаком. Усиленное выделение кальция с мочой и при этом 
заболевании может стать причиной образования почечных камней и нефрокальциноза. 
Белковые тела Бенс— Джонса обнаруживаются в моче в 50—70% всех случаев (Гутт- 
манн и сотр., 1936; Джекобсен и сотр., 1944). Обнаружение т. н. «миелома-клеток» в пунк- 
тате костного мозга решает диагноз. В периферической крови иногда в большом коли- 
честве обнаруживаются плазматические клетки. 


Костные метастазы рака различных органов иногда представляют собой трудности 
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ческий процесс разрушает кости, образуются круглые отверстия. Содержание ль 
фосфора и щелочной фосфатазы сыворотки остается нормальным. Обнаружение р 
лых инфильтратов в легких и чувствительность к лучам помогают в дифференциал 
диагностике от других заболеваний костей. т й 

Костные метастазы «доброкачественной метастазирующей гемангиомы» 
ваются только с помощью биопсии. 

«Заболевания отложения» липоидов часто сопровождаются деструкциями костей 
(Таннхаузер, 1940). Уровни кальция, неорганического фосфора и щелочной фосфатазы 
сыворотки остаются неизмененными при всех заболеваниях, относящихся К этой группе 
Уровень холестерина сыворотки при болезни Гоше большей частью не изменяется, но 
может быть пониженным. Уровень холестерина плазмы остается нормальным или уме 
ренно повышается при болезни Ниман— Пика и болезни ‚Ханд—Шюллер—Х ристиана. 
Концентрация билирубина сыворотки увеличивается при болезни Гоше. Рентгеновские 
изменения костей при различных липоидозах часто напоминают гиперпаратиреоз, но 
обнаружение характерных изменений со стороны периферической крови и костного 
мозга облегчает проведение дифференциального диагноза. Остеопороз, остеосклероз с ис- 
кривлением бедренной кости и сплющиванием позвонков встречаются при болезни, Гоше. 
Со стороны крови отмечаются нормохромная анемия, лейкопения, тромбопения и относи. 
тельный лимфоцитоз. Наличие клеток типа Гоше в пунктате костного мозга решает диагноз, 

Болезнь Ниман—Пика является врожденным, нередко семейным заболеванием. 
Дифференцировать от гиперпаратиреозов её можно на основании нормального химиче 
ского состава крови, спленомегалии, гепатомегалии, увеличения лимфатических узлов, 
синевато-черной пигментации слизистой оболочки и кожи, макроцитарной анемии и 
обнаружения т. н. пенистых клеток в крови и костном мозгу. 

При болезни Ханд—Шюллер— Христиана кости как бы «проколоты горячим желе- 
зом». Помимо этих характерных деструкций со стороны костей иногда встречается фиб- 
розно-кистозный остит со спонтанными переломами. При биопсии свежих поражений 
костей можно обнаружить наличие «пенистых клеток», содержащих в себе холестерин. 
Заболевание часто сопровождается несахарным диабетом, экзофтальмом и ксантомато- 
зом. Поражения костей характеризуются чувствительностью к лучам. 

Уже было упомянуто о том, что остеопороз от бездействия сопровождается гиперкаль- 
цемией. Имеются еще и другие заболевания, сопровождающиеся гиперкальцемией. Иногда 
нужно дифференцировать эти заболевания от гиперпаратиреозов. В эту группу заболе- 
ваний входят: саркоид Бека, гиперкальцемия от приема больших количеств молока и гипер“ 
кальцемические состояния от передозировки некоторых гормонов и витамина О (они 
иначе могут быть названы пурегсасает!а Гасииа). Е 

Среди этих заболеваний саркоид Бека особенно напоминает гиперпаратиреозы: 
при обоих заболеваниях одинаково имеются гиперкальцемия, усиленная активность 
щелочной фосфатазы, гиперкальцурия, склонность к образованию почечных камней И 
кистозные изменения в костях. Саркоид Бека можно дифференцировать на основании 
высокого уровня неорганического фосфора сыворотки, гиперглобулинемии и того, и 
изменения костей носят характер микрокистозных поражений, расположенных главны 
образом в костях рук и ног. Для саркоида Бека нехарактерно диффузное обызвествлени 
Твердая пластинка сохраняется в зубах. Рентгенолог обнаруживает характерные ИЗМ 
нения в легких. в 

Рентгеновская картина костных изменений на почве приема больших количеи 
молока та же самая, как при употреблении щелочей. Диагноз основывается на данны 
анамнеза. у 

Заболевания, входящие в группу Пурегса!саепиа {ас а, характеризуются и 
щим: при гипервитаминозе 2 уровень кальция сыворотки может быть и нормальн и 
но чаще всего повышается вместе с концентрацией неорганического фосфора сыворот. 
Активность щелочной фосфатазы либо усиливается, либо остается нормальной. ое а 
вается содержание кальция и фосфора мочи. Рентгеновский снимок кости напоминает 
я Соли извести могут выпадать в осадок в почечных ИТ 
обнаружены Е пирамидам — и т. н. метастатические осаждения извести м от нота» 
ВО пе местах. Отмечаются отсутствие аппетита, истощение, остаточ- 

. ные обычно апатичны. Смерть наступает от почечной нед 


ности (Фримен и сотр., 1946; К. остановке 
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Передозировка паратгормона (гипер- 
дается такими же изменениями химиз; 


содержат кальция. 

Обызвествление почечных пирамид дает равномерную, иногда более расширенную 
тень при нефрокальцинозах на почве дегидратации или патологического влияния палочек 
Пфейфера. Не изменяется уровень кальция сыворотки. В моче обнаруживается гипер- 
кальцурия. 


В конкретном случае иногда приходится дифференцировать вторичные 
гиперпаратиреозы, осложняющие некоторые первичные почечные заболева- 
ния от вторичных нефрокальцинозов и почечной недостаточности, ослож- 
няющих первичные гиперпаратиреозы. В проведении дифференциального 
диагноза помогают следующие соображения. Если увеличивается только 
одна из паращитовидных желез, это говорит в пользу первичного гипер- 
паратиреоза. Уровень кальция сыворотки всегда повышается при первичных 
гиперпаратиреозах, в то время как при гиперпаратиреозах, осложняющих 
некоторые почечные заболевания, уровень кальция сыворотки остается 
всегда нормальным или даже понижается. 
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ЗАБОЛЕВАНИЯ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


Разбор заболеваний ви й 
к Не = 4 железы в рамках монографии поэндокри- 
р евнутрисекреторной функции вилочковой железы 
Такое утверждение основывается большей частью на аналогиях, нежели на 
данных научных наблюдений и экспериментов. Бесспорно, что 'вилочковая 
железа развивается — в эмбриологическом отношении — как щитовидная 
железа и надпочечники, являющиеся несомненно эндокринными органами 
факт, что вилочковая железа претерпевает обратное развитие с развитием 
гонад, но все же сохраняется в течение всей последующей жизни. На этих 
основаниях можно рассматривать ее, по всей вероятности, как эндокрин- 
ную железу. Вышесказанное как бы подтверждается предположением того, 
что вилочковая железа так же, как надпочечники, щитовидная железа и 
гонады, подвергается инволюции во время гибернации. Многие причисляют 
ве к лимфатическому аппарату, но В ней нельзя обнаружить зародышевых 
центров. С другой стороны, в клетках гассалевских телец можно обнаружить 
признаки активности. Введение экстракта вилочковой железы крысам уси- 
ливает рост и ускоряет половое созревание этих животных (Гудернач, 1914; 
Сегалофф и сотр., 1940). В опытах, проведенных Раунтри и сотрудниками 
(1934), упомянутое стимулирующее влияние было сильно выраженным. 
Селье (1947) объясняет влияние экстракта содержащимися в нем цистином, 
глютатионом и витамином С. Тот факт, что введение вилочковой железы За- 
держивает метаморфоз головастиков, тоже говорит в пользу эндокринной 
деятельности железы (Гудернач, 1914). Экспериментальным фактом, позволя- 
ющим думать о возможной эндокринной функции железы, является то обстоя- 
тельство, что введение экстракта вилочковой железы вызывает истощение 
гликогенных резервов печени и возникновение лимфоцитоза (Бомсков и 
сотр., 1940а, Ь). 
Удаление вилочковой же 
ни на рост, ни на половое р 


и сотр., 1931; Сегалофф и сотр-» 1940) и 
1936). Не наблюдаются признаки гиперплазии В оставшейся части вилоч- 


ковой железы после ее частичного удаления (Парк и сотр., 1919). Опыты 
с удалением вилочковой железы доказали, что железа не является жизненно 


важным органом. 
Тот факт, что тяжелая миастения улучшается после удаления или рент- 


геновского облучения вилочковой железы давал некоторым авторам основа- 
ние рассматривать заболевания как проявление типерфункции вилочковой 
железы (гипертимизм). Предполагали, что вилочковая железа выделяет 





лезы, однако, не оказывает никакого воздействия 
азвитие животных (Парк и сотр-, 1919; Риддль | 
ли детей (Польк и сотрудники, 1936). | 

| 
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а его действия» (Росс, 1952; Уилсон и сотр., 1953. 
вещество «кураризирующ ество кураризирующег ; 
1 Ме, Гапсеф, 1954). Упомянутое вещ зирующего дей- 
в Аа те: ть в болыном количестве из вилочковой железы таких 
вые м ии лучше всего реагировало на удаление железы. 
та. ре и содержится еще и в вилочковой железе здоровых детей, 
г ие данных хирургическое лечение тяжелой миастении получило 
научное обоснование. Данные новейших исследований говорят в пользу 
того, что нет существенной разницы в результатах между и вилоч- 
ковой железы и лечением простигмином (Итон и сотр., ; Гроб, 1953), 
Обобщая вышесказанное, по-видимому, можно утверждать эндокринный 
характер вилочковой железы. В настоящее время мы еще не располагаем 
всеми экспериментальными данными, необходимыми для окончательного 
решения этого вопроса. Связь вилочковой железы с некоторыми эндокрин- 
ными железами еще не доказывает эндокринного характера железы. Деятель- 
ность железы нам неизвестна. Поэтому в случае гиперплазии вилочковой 
железы довольно смело говорить 0 «гипертимизме» или при ее инволюции 
0 «гипотемизме», а употребление выражения «дистимизм» может вызвать 
лишь улыбку. 


НОРМАЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


Как уже было сказано, деятельность вилочковой железы нам до сих пор 
еще неизвестна. Удаление железы доказывает, что она не является жизненно 
важным органом. Удаление вилочковой железы не сопровождается в орга- 
низме какими-либо характерными изменениями (Парк и сотр., 1919; Риддл, 
1931; Гудернач, 1937), и после частичного удаления железы оставшаяся 
часть ее не гиперплазируется. 

Попытки получить гормон вилочковой железы увенчались успехом. 
Огромная литература занимается вопросом действия экстрактов вилочко- 
вой железы. В работах имеются сообщения о различных физиологических 
действиях этих, химически не строго определенных препаратов. Инте- 
пы вопросом могут найти нужные подробности в монографии 
и а Ащера (1930) и гормона вилочковой же- 

мсков и сотр., 1940а, Б) не получило достаточного подтвер- 


абот, доказывающих эффективность различ- 


связь между вилочковой железой и 
ют приблизительно одинаково на раз- 
ся в объеме по ИСТВИ 

неспецифических вредностей и глюко Е 
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Гансена ме ка. и сотрудникам (1934) — получить прежде- 
: рее и р. рост у последующих поколений крысе 

руг ‚ ры получили отрицатель | 
„окоторые даже отметили противоположное г ми =. 


С действие, т. е. заде 
под влиянием воздействия вилочковой железы ( Тессеро р роста 
Не доказано еще, что опухоль вилочковой железы задерживающе дей- 


ствует = процессы роста. Вилочковая железа якобы содержит в себе цито- 
литическое вещество, этим объясняют, что опухоли редко образуются в 
самой железе. В последнее время снова фигурирует в литературе вопрос о 
противоопухолевом действии вилочковой железы (Хёике, 1952). 
Экстракты вилочковой железы якобы понижают кровяное давление. 
Такое влияние экстрактов объясняется одними (Дейл и сотр., 1929) содер- 
жанием в них бета-аминоазолилэтиламина, другими — содержанием хо- 
лина. В Венгрии Шари и Бретан (1952) занимались изучением механизма 
понижающего кровяное давление действия экстрактов вилочковой железы. 

Многие авторы изучали различные действия экстрактов на процессы 
обмена веществ. Один считают, что вилочковая железа связывает фосфор 
в растущем организме. Уровень фосфора сыворотки под влиянием тимонук- 
леиновой кислоты повышается в течение 1/2—1 часа на 15—40% (Дудич 
и Поляк, 1939). Если в эксперименте на животных удалить вилочковую 
железу, то повышается уровень кальция сыворотки. Экстракт Гансона вызы- 
вает У собаки гипокальцемию (Пархон и Вернер, 19366). Как и вообще в 
отношении вилочковой железы, так и в отношении ее действия на минераль- 
ный обмен в литературе мы встречаемся с противоречивыми данными. 

Предположение о связи вилочковой железы с белковым обменом основы- 
вается на содержании в ней большого количества тимонуклеиновой кислоты. 
Некоторые авторы считают главной функцией железы хранение нуклеиновой 
кислоты. 

Гормон вилочковой железы, изолированный Бомсковым, якобы понижает 
содержание гликогена печени на 50%. Смерть, связанная с вилочковой желе- 
зой, объясняется автором обеднением сердечной мышцы гликогеном. Автору 
удалось получить в эксперименте «тимогенный диабет» путем применения 
этого гормона. 

Ожирение животных было получено в эксперименте после удаления 
вилочковой железы у одних авторов, в то время как другие, наоборот, на- 
блюдали ожирение у животных после дачи вилочковой железы. 


Если эндокринная функция вилочковой железы еще я >. к м 
ется весьм: И 

зана, связь железы с эндокринной системо каж 29 

кеш (1951) рассматривают вилочковую железу как выражение взаимосвязи между рети 


Й 1936, 1947 верждает, что 
куло-эндотелиальной и гормональной системами. Селье ( р ) ка р о р 


чковую 
кортикоиды и АКТГ оказывают депрессорное влияние г РА ы о реа 
костероиды, гормоны яичника и тестостерон вызывают 0’ тип ыы 
ых "адреналактомированы жа о, лы, Опыты Тёрё и со- 
оо ивает уменьшен и 
ООН о большом сходстве обмена нуклеиновых кислот вилочк 


Железо ноТаЫ бность вилочковой железы преобразо- 
шается способно 
После удаления гипофиза умень — Конрат и сотр., 1940). После 
ты (Френкел р , 
нуклеиновые кисло возникает 
вать а обратное развитие бы. Е вается еще 
о рае сотр., 1924). Инволюция вилочковой железы зал р: 
рплазия (Ма, > 


и кастрацией (Гудалл, 1905)- 
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ИЙ ПАТОГЕНЕЗ 
ТИОЛОГИЯ И ОБЩ 
м. ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


‹овой могут наступать в 

Инволюция или атрофия вилочковой железы у у резуль. 

| ных разнообразных причин. Помимо уже упомянутого гормонального 
тате самы? еы— 
воздействия, к инволюции Е приводят неудовлетворительное питание, 

. ск гибернация. 

нтгеновское облучение и г 
ы Причина гиперплазии вилочковой железы до сих пор неизвестна. Нередко 
обнаруживается при базедовой болезни и гипадрении. =. 

Опухоли вилочковой железы наблюдаются очень редко. Гимомы могут 
быть и доброкачественными и злокачественными. Последние долго могут 
оставаться в покое и поздно дают метастазы (Лёвенхаупт, 1948; Рейд и сотр. 
1949). Раки вилочковой железы обладают различной инвазивностью (Лейтон 
и сотр., 1931; Андерсон и сотр., 1947; Лёвенхаупт, 1948). 

Острые (гнойные) и хронические (туберкулезные, сифилитические) во- 
спалительные заболевания и лейкемическая инфильтрация вилочковой 
железы встречаются очень редко. 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ ВИЛОЧКОВОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ 


При незнании работы вилочковой железы невозможно дать такую класси- 
фикацию ее заболеваний, которая придерживалась бы до сих пор принятой 
схемы. 

Два заболевания считаются связанными с вилочковой железой: тяжелая 
миастения (туазфпеша огау!з) и лимфатико-гипопластический диатез (5бафиз 
Пуписоутрвайси$). Опухоли вилочковой железы представляют третий 
вид заболеваний железы. Среди последних некоторые карциномы вилоч- 


ковой железы могут вызвать заболевание, весьма сходное с синдромом 
Кушинга. 


МУАЗТНЕМ!А СКВАУ!З$ 


Заболевание встречается очень редко. 
мышечной слабостью без каких-либо изменен 
Очень характерным для данного з 
клинической картины под влиян 

Заболевание было открыто Уиллисом (1672) 
ры встречается главным об 

ещнер и сотр., 1927; Хервей 
ее ме И п: - случаи заболевания были 


Заболевание одинаково пораж 


Характеризуется выраженной 
ии со стороны нервной системы. 
аболевания является быстрое улучшение 


(Блелок, 1944; М к 
Кестлман и сотр., 1949). ; Итон и сотр., 1949; Рейд и сотр., 1949; 
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В отношении патомеханизма имеется п 
считают, что усиленно действует холиносте 


енную лимфоэпителиому, 
посвященные изучению 
ой железы, закончились 


происходящую от вилочковой железы. Опыты, 
биологической эффективности экстрактов вилочков 
отрицательными результатами. 

На что жалуются больные? Жалобы больных связаны главным образом 
со слабостью и выраженной утомляемостью, усиливающейся к вечеру 
Выпиваемая ими жидкость выливается обратно через нос. Часто они жа- 
луются на нарушение глотания и диплопию. Речь, жевание у больных 
миастенией затрудненю. 

При осмотре бросается в глаза птоз верхнего века (если он имеется). 
Больные обычно худеют. При физикальном исследовании ничего патологи- 
ческого не обнаруживается. Исследование различных мышечных групп 
выявляет выраженную утомляемость этих мышц (Фитс, 1948). 

Данные лабораторных исследований являются нормальными. 

Терапевтическая проба, проведенная неостигмином, может решить диаг- 
ноз. Утомляемость больных исчезает в течение 5 минут после введения 4,5 мг 
метилсульфата неостигмина подкожно (Фитс и сотр., 1936) или 0,5 мг внут- 
ривенно (Тетер, 1948). Иногда вместе с неостигмином вводится подкожно 
0,6 мг и внутривенно 0,06 мг сульфата атропина. 

Диагноз решается на основании данных анамнеза, выявления объектив- 
ных признаков утомляемости (миастенической реакции), пробы с неостиг- 
мином и отсутствия изменений со стороны нервной системы. 

При дифференциальной диагностике принимаются во внимание прежде 
всего заболевания, сопровождаемые выраженной адинамиеий: базедова бо- 
лезнь, аддисонова болезнь, болезнь Симмондса, параличи центральнонерв- 
ного происхождения, главным образом бульбарные и псевдобульбарные 
параличи, и дистрофии мышц. Заболевания невроэндокриннои сие и 
личаются характерной для них клинической картиной". я а 
вания нервной и мышечной систем могут быть дифференциро 
вании отрицательной неостигминовой пробы. 


$ЗТАТО $ ТНУМ1СО-ГУМРНАТ!СО$ 


й астью нашей науки. Как 
вляется нераскрытой обл 
о было открыто Пальтауфом (1889). Платтер 


клиниче единица впе вые енка от 
Уже в 1616 РЖ и смерть И мож 
кровоизлияния в вилочкову‹ о изн ге в никто не доказал 
ность механической смерти от вилочк ’ Больше всего вышеизло- 


Й ности. 
и суще Ной обо смерти». Такой конец ожи- 
женное касается т. н. «функци 


- астического диа- 
Дает якобы больных страдающих от лимфатико-гипопл 
й 


Теза. 
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38 Невроэндокринные заболевания 











































атико-гипопластический диатез? Это врожденная 

нобене Е -- обенность организма, характеризующаяся большин 

ОНА зной гиперплазией лимфоидной ткани, гипопла. 

вилочковой железой, И ий характерной внешностью больные, 

м ей БОВ евнухоидных черт и признаков эксудативного 

предала лицо ангела, кудрявые волосы, длинные 
диатеза. Одутловатое, матовое и 

етка. ь. 

и и узкая грудная кл | 
ино об диатез характеризуется м — 
ъю этих больных (удобное объяснение смерти для по и и 
тающих заново аллергической склонностью ор но Е 
цитозом, выраженной жировой подушкой и вялой мускулатура 
считают, что гипокортикализм всегда т в 

й беспричинная с 
ческий диатез. Внезапная и часто ионнЕе ЗВОН 
тельств или легких инфекц 
небольших хирургических вмеша `В о и 
Й ей. Принимая все эт Е 
ваний объясняется якобы гипадрени $ В 
трудно найти разницу между общей гипопластической конституцией Бартеля 
тезом. 
1908) и лимфатико-гипопластическим диа 
Е проверка данных о «зобной смерти» нередко устава 
«удобный» диагноз и выявляла менее романтичные ее причины, к ‚ 
миокардит, нефрит, удар электрического тока и т. п. 


КАРЦИНОМЫ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ, 
СОПРОВОЖДАЕМЫЕ СИНДРОМОМ КУШИНГА 


Первычные карциномы вилочковой железы иногда вызывают кортико- 
генитальный синдром у женщин. Вероятно, вещество, продуцируемое раком 


вилочковой железы, действуя на кору надпочечников, вызывает возникно- 
вение данного синдрома. 
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ЗАБОЛЕВАНИЯ ОСТРОВКОВОГО АППАРАТА 





ФУНКЦИЯ ОСТРОВКОВ 


Основной задачей островкового аппарата является выработка двух гор- 
монов, действующих противоположно на углеводный обмен: инсулина и 
глюкагона (Уатерс и сотр., 1941). 


ИНСУЛИН 


Весьма вероятно, что уровень сахара крови является адекватным раздра- 
жителем выработки инсулина. Несмотря на то, что денервированная или 
пережившая поджелудочная железа реагирует продукцией инсулина на 
соответствующее введение глюкозы (Андерсон и сотр., 1947, 1948), все же 
говорить о физиологической регуляции сахара крови, не говоря о централь- 
ной нервной системе, нельзя. 

Характер питания во многом отражается на выработке инсулина. При 
голодании понижается содержание инсулина в поджелудочной железе 
(Хест и сотр., 1948). Питание, богатое углеводами, вызывает гиперплазию 
островков (Уисслер и сотр., 1949). Опыты Борнштейна (1950) доказывают 
связь выработки инсулина с питанием. Из этих опытов мы узнаем, что в 
крови человека натощак содержится 0,0001 ЕД инсулина на каждый мл. 
Через час после дачи глюкозы эта величина удваивается, через два с поло- 
виной часа повышается до 0,00034 ЕД и через три с половиной часа пони- 
жается до 0,00022 ЕД. 

Сангеру и сотруднику (1957) удалось определить точную структуру амино- 
кислот в молекуле инсулина. Соединение состоит из двух полипептидных 
цепей (А и В), которые соединяются между собой в двух местах при помощи 
сульфгидрильных групи. Концевой группой цепи А является глицил. Цепь 
состоит из 21 аминокислоты, расположенной в строго определенном и уже 
выясненном порядке. Цепь В заканчивается фенилаланином и состоит из 
30 аминокислот. Инсулин крови находится в соединении с белками плазмы. 

р ым инсулином (187) обнаружили, что 
Исследования, проведенные © меченн у. 
: концентрациях, среди прочих органов, 
инсулин встречается В наибольших , 
в В меньших количествах инсулин обнаруживается в голов- 
печени ин х тельцах. Инсулин может проникнуть и в 
ном мозгу и красных кровяны . 
быстро расщепляется в тканях. В процессах 
клетки (Уйлльямс 1956). Он быстр р 
: ным фактором является фермент инсулиназа. 
расщепления наиболее важ ы ; 
А. азы наиболее сильно выражена в печени. Действие фер 
ктивноеТ» О тся некоторыми тяжелыми металлами, соеди- 
мента инсулиназы задерживае 
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ими в своем составе НЕ ой: Рельсы Н. ИНГиби- 

сулиназы (являющимся пептидной НН нсулиназы в 
тором инсу ного диабета до сих пор еще не раскрыта. Активность ин- 
и ивается у больных сахарным диабетом (Мирский, 1956.) 
сулинаы течения О все фазы утилизации углеводов, т. е. окисление 

и тликогена, образование жиров и их отложение. 
о 1сулина понижаются процессы окисления сахара и 

При нести е жиров. Нарушение ути 
дыхательный коэффициент отражает сгорани ров. тару утилиза- 
ции углеводов при сахарном диабете обнаруживается и в том, что артерио- 
венозная разница в уровне сахара крови не увеличивается при тяжелом 
диабете даже после дачи глюкозы. Таким же образом не повышаются дыха- 
тельный коэффициент и потребление кислорода. 

Для центральной нервной системы энергетическим материалом может 
служить только глюкоза. Поэтому у голодающего или у диабетика дыха- 
тельный коэффициент в центральной нервной системе равняется всегда | 
(Химуич и сотр., 1932) и артерио-венозная разница в уровне сахара крови 
не зависит ни от питания, ни от присутствия или отсутствия инсулина 
(Сато и сотр., 1929; Керр и сотр., 1937). 

В опытах с применением меченной глюкозы радиоактивность СО, соот- 
ветствует степени окисления введенной глюкозы. В таких опытах удалось 
убедиться в том, что скелетная мускулатура животных с аллоксановым 
диабетом окисляет меньше глюкозы, чем у здоровых животных. Инсулин 
усиливает окислительные процессы в тканях как здорового, так и больного 
диабетом организма. То же самое наблюдается при изучении срезов печени 
(Черник и сотр., 1950). 

В отношении образования гликогена имеется разница между мускула- 
турой сердца и скелетной мускулатурой. При сахарном диабете содержание 
гликогена в сердечной мускулатуре увеличивается и нормализуется под 
влиянием действия инсулина. То же самое наблюдается при голодании. 
С другой стороны, содержание гликогена в скелетной мускулатуре при 
сахарном диабете понижается и нормализуется после дачи инсулина (Стади 
и сотр., 1947; Бартлетт и сотр., 1949). Сердечная мышца сохраняет способ- 
ность образовывать гликоген из глюкозы при сахарном диабете тогда, когда 
скелетная мускулатура теряет ее. 

При недостатке инсулина в организме уменьшается содержание глико- 
гена печени, который нормализуется после дачи инсулина. В организме 
здорового человека отложение гликогена в печени зависит главным образом 
р ое приема большого количества углеводов про- 

а; при понижении уровня сахара крови, наобо- 


рот, гликоген мобилизуется из печени. Для того, чтобы печень могла синте 

зировать гликоген ш уйго требуется среда богатая калием Буха тан 
р , , 

и сотр., 1949). . 


Инсулин усиливает процессы отложени 


Ир отая ткань не в состоянии заде 


нениями, содержащ 











тен и сотр. 1944а, Ъ). При недостатке инс 

о > лина, п 
нижаются до 5% нормальной величины. ие же = — Е С. 
чены в опытах, где изменение печеночных срезов В И ЕН. 
активных изотопов (Черник и сотр., 1950) с помощью радио- 


Повышение уровня сахара крови мо ь 
нарушение окисления глюкозы м м степени устранить 
воздействовать на липогенез. сулина, но не может 

Образование жиров из углеводов совершается главным образом в печени 
ера я депо. С помощью радиоактивных изотопов доказали, 
что активных жирны 
чем в жировых депо. рных кислот в печени всегда больше, 

Процессы липогенеза имеют место и в жировой ткани (Хаусбергер и сотр., 
1939а, 5). Жировая ткань при недостатке инсулина теряет способность син- 
тезировать не только глюкозу, но и жиры (Тюркишер и сотр., 1946). 

При недостатке инсулина нарушаются процессы синтеза жиров, мобили- 
зация жиров из депо и расщепление жиров. В результате всего этого усили- 
вается поступление жиров в печень и возникает гиперлипемия. Усиливаются 
отложение жиров в печени и распад жирных кислот. Последний в конечном 
итоге приводит к возникновению кетоза. Инсулин задерживает образование 
кетоновых тел. Если дать гипогликемизирующие дозы инсулина, то в резуль- 
тате этого возникает кетонемия и у здоровых и у диабетиков, т. к. благодаря 
понижению уровня сахара крови печень обедняется гликогеном, что сопро- 
вождается усиленным поступлением жиров в печень и в конечном итоге 
образованием кетоновых тел. 

Инсулин задерживает распад белков и их превращение в сахар. Инсулин 
не только задерживает катаболизм белков, но активно помогает процессам 
анаболизма белков. Об этом говорит тот факт, что инсулин прекращает За- 
держку роста у молодых диабетичных животных. Если дать человеку ОР 
тлюкозы через рот, то понижается уровень аминокислот крови (путем уси- 
ления продукции инсулина), что говорит в пользу анаболического влияния 
инсулина (Херрис и сотр., 1947). Меченый радиоактивным азотом гликоколь 
легко присоединяется к белкам организма. При аллоксановом диабете уско- 
ряется дезаминирование гликоколя и задерживается его присоединение к 
белкам (Хоберманн, 1950). 

уе нА ве мочевины крови (Дженни и сотр., 1926). 
Уровень неорганического фосфата крови тоже понижается в результате уе: 
ленной продукции адреналина (Кори и сотр., 1931). Понижается концентр 
ция креатина и креатинина крови (Риго и сотр., 1934). В литературе ия 
различные мнения в отношении изменения уровня калия под влиянием дей- 
ствия инсулина. Керр (1928) и Стади и сотрудники (1940) обнаружили пони- 

о уровень 
аи уро лия О ко о рр и 
кали ышается. Принимая во : 
 ПощеВВ и форилирования, более правдоподобным кажется утверждение, 


онижается. 
8 В. та действия инсулина за и 
создано несколько теорий. мы уже говорили о тов, ры понять механизм 
все процессы, связанные с утилизацией И ва важнейших пути 
действия инсулина, необходимо сначала вспомн Ва сот. 
утилизации углеводов: синтез тлИкОтеНа ОРИОН 


ветствующую главу В общей части). 
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п |е углеводы превращаются в глюкозу, главным образом в печени, 
ищевые у ‹ом крови направляются к тканям, где служат энергетических 
Отсюда они ток > р Первым промежуточным продуктом обмена ГЛЮКОЗЫ 
| материалом (гор ‹озо-6-фосфат, образующийся под влиянием аденозин. 

ИВЛ Е фер мента гексокиназы. Диабетогенные фракции 
| ны: ВИ тормозят действие гексокиназы как шт \№о (Прайс 
ие 1945), так и ш уго (Бро-Кан и сотр., 1947), и ие > Что инсу- 
И, лин уничтожает тормозное влияние диабетогенных фракций. Превращение 
глюкозы в глюкозо-6-фосфат является процессом фосфорилирования, и инсу- 
лин стимулирует по сути дела этот процесс. 

Путь глюкозо-б-фосфата отсюда имеет 4 направления. Главным и основ- 
ным направлением является путь, ведущий к синтезу гликогена, осущест- 
вляющемуся следующим образом: из глюкозо-6-фосфата и аденозинди- 
фосфата, под влиянием фосфо-глюкомутазы, образуется глюкозо-1-фосфат, 
который по ходу дальнейшего дефосфорилирования превращается в глико- 
ген. Освобождающийся при этом фосфат идет на регенерацию аденозинтри- 
фосфата в организме. 

Второй путь заканчивается образованием СО. и воды из глюкозо-6-фос- 
фата. Первым промежуточным продуктом на этом пути является пировино- 
градная кислота, дальнейшее окисление которой может произойти только 
при участии кокарбоксилазы. При отсутствии кокарбоксилазы окисление 
задерживается в стадии образования пировиноградной кислоты, поэтому 
последняя накапливается в центральной нервной системе при недостатке 
витамина В, (бери-бери). На основании наших опытов с витамином В, и кето- 
зом, мы считаем, что пировиноградная кислота и кетоновые кислоты, образу- 
ющиеся в усиленном темпе в центральной нервной системе благодаря гипо- 
витоминозу Ву играют роль в регуляции деятельности гипоталамо-гипо- 
у физарной системы (Юлес, 1947). Из пировиноградной кислоты образуются 

отчасти щавелевоуксусная кислота и отчасти фрагмент С., который сгорает 
— с образованием щавелевоуксусной кислоты — до СО, и воды. 
По третьему пути из глюкозо-б-фосфата образуется фруктозо-б-фосфат 


Е изомеразы. Вышеизложенные три пути, т. е. синтез 
й Е ние пировиноградной кислоты и ктозо-б-фосфата 
являются обратимыми процессами. ыы. и 
Четвертый путь представляет собой обр 
фосфата в глюкозу. Этот процесс является 
а ферментом фосфатазы, образующейся только в печени. Фосфа- 
Е ий в мышцах, поэтому естественно, что она не может обра- 
ты и и Превращение глюкозы в глюкозо-6- 
а ксокиназы) и превра ‹ я 

козу (при участии фосфат косо о фоСтОВ 


азы) являются необрат 
: иМЫМи П с 
Реакции глюкозо-6-фосфат > глюкозо-1 фосфат = ев 


изойти и т уго при п < гликоген могут про- 
омощи очи 

ние инсулина к реакц щенных ферментативных систем. Добавле- 

только от наличия ос 

сотр., 1942). 


атное превращение глюкозо-6- 
необратимым. Данный процесс 


-6-фосфата соп 
› Т. е. окисления, 















































Теория устранения задержки действия гексокиназы является очень ост 
мной, но имеются факты, говорящие против нее. Трудно понять в В 
этой теории повышенную чувствительность к инсулину и у человека, и 
животных после удаления гипофиза. Непонятно и то почек сильнее на й 
шаются процессы синтеза гликогена и липонеогенеза, чем ИЛИ 


глюкозы. Сегодня многие придерживаются теори орой инсулин 
и, по котор у 
способствует проникновению глюкозы в клетки. ° к 


Схема углеводного обмена 
углеводы пищи 


жирные кисл.  кетопласти- глюкоза -- АТР гликоген + глюко- 
| 
^| ческие ами- и + фосфат пластич. 
| нокислоты % И аминокисл. 
| | (гексокиназа) (фосфатаза) — (фосфорилаза) | 
й ` 


, (фосфо- || 
глюкозо-6-фосфат + АБР => глюкозо-1-фосфат 
глюкомутаза) 
| пировиноградная 
кислота 
|\ ее 


{ _—_д —х 
кетоновые тела =——__—> фрагменты С, + щавелевоуксусная кислота «————— 


2С0, -- 2Н,О -- щавелевоуксусная кислота 


По данным новейших исследований, можно сказать, что инсулин по мере 
своего действия связывается с некоторыми клеточными структурами. При 
сахарном диабете нарушается связывание инсулина с этими клеточными 
структурами, а в тяжелых случаях может полностью отсутствовать (Стади 
и сотр., 1949). 

Резюме: инсулин усиливает все процессы утилизации углеводов в 
организме, т. е. усиливает окисление, синтез гликогена, синтез жиров и 
ассимиляцию белков (анаболизм). 

При недостатке инсулина понижаются процессы окисления глюкозы, 
синтеза гликогена, образование жиров из углеводов (липонеогенез) и усили- 
вается глюконеогенез. В результате этих процессов возникает гипергликемия 
и гликозурия. Понижение процессов отложения жиров вместе с одновремен- 
ным усилением распада жиров приводит к гиперкетонемии и 
В результате нарушения ассимиляции белков — при недостатке инсу 


усиливается выделение азота. Усиленное выделение сахара с мочой сопро- 


во) Й 0 приводит к потере солей. 
вождается полиурией, что неминуем Г 
Симптомы, НН после удаления поджелудочной железы, в основном 


объясняются недостатком инсулина в организме. При удалении поджелу- 


< ная часть 
дочной железы удаляются не только островки, но и внешнесекретор 
ОНО Кроме этого ыы ЕЕ о к 
таких веществ, недостаток которых не возмещается |: > и в 
ние поджелудочной железы сопровождается а им РЕ й ея 
дипсией, полифагией полиурией и, наконец, И Е, Хы 
века в т подопытных т.т а 11938) < Уменьшаются гли- 
1920а г Коллип и сотр-, 1937; Чепмен и сотр., ею 
когенные резервы мыш: И: ПЧ Е ты Вер 1, 
даже при А животным достаточного количества инсу. р 
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ого панкреаса защищает животных и. — печени после 

пения поджелудочной железы (Эллен и ы т я Что из 
ба липотропных веществ липокаийк а и» —. ра: 
альфа-клетками поджелудочной желез». и. ви 
‘опеожит лецитин, который сможет предупредить возникновение ожирения 
в после удаления поджелудочной железы би и сотр. 1988 
Лабильная метиловая группа метионина участвует в образовании холина 
(триметилоксиэтил-аммониум-гидроксила). Холин является составной частью 
лецитина. Все эти вещества являются липотропами (Бест и сотр., 1933; 
Такер и сотр., 1937). Г 

После удаления поджелудочной железы усиливается расщепление жиров 
и повышается уровень сахара, аминокислот, жиров, холестерина, кетоновых 
тел, неорганического фосфора и калия крови. Уменьшается концентрация 
щелочных резервов организма. Усиливается выделение сахара, кетоновых 
тел, азота, натрия, калия, кальция, хлора и фосфора с мочой. Усиливается 
основной обмен. р 

Если у собаки удалить гипофиз после удаления поджелудочной железы 
(Хуссей, 1936), то уровень сахара крови регулируется исключительно харак- 
тером питания. При голодании может наступить смертельная гипогликемия, 
в то время как при даче больших количеств углеводов или белков на 
передний план выступают признаки сахарного диабета. При хорошем пита- 
нии заполняются гликогенные резервы животных и дыхательный коэффи- 
циент остается нормальным. Мышцы этих собак способны окислять глюкозу 
ш уйго. При голодании почти нет ни липемии, ни кетонурии. Выделение 
азота у этих собак зависит тоже от характера питания. Собака Хуссея харак- 
теризовалась повышенной чувствительностью к инсулину, что может быть 
обнаружено в опыте на мышцах такой собаки. В основе повышенной чуветви- 
тельности к инсулину и большой склонности к гипогликемии при голодании 
лежит, помимо усиленной утилизации сахара, понижение процессов глюко- 
неогенеза. После пересадки гипофиза или дачи экстрактов передней доли 
быстро начинает повышаться уровень сахара крови, наступают кетоз, ацидоз 
и смерть. 
С м еще на углеводный обмен путем понижения 
САСБВННИЕ РИО а м в результате чего понижаются основной обмен, 

разование углеводов из белков. 


Диабетогенное влияние передней 
дней доли гипофиза составляе есколь- 
ких факторов. Думать о существ физа яется изн 


овании особого диабет она 
нельзя, т. к. для этого мы не располаг а 


аем нужными экспериментальными 
Е Подробности относительно диабетогенного ндияния переИЕ Я доли 
ое см. в главе о сахарном диабете 
адпоч . 
И НО углеводов как корковым, так и м0з- 
я пнает уровень саха 
Кори и вторично, путем усиленной пя АКТ А 
Кора надпочечников дей , 


Введение сыр 


сывание сахара (Кларк и 
нарушении процессов всас 


н 

ие может удвоить всасывание саха 1940). Усиленное пита- 
Ра (Филлипс и со 
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Уровень сахара крови адре 
2 ы. и у гипо ини За НН В животных зависит 
При достаточном разом от характера пита- 
ния. При Д \ питании, если животные получают 
количества поваренной соли, уровень сахара у них ее еще нужные 
При голодании адреналэктомированные ся нормальным. 
- животные могут погибнуть от 
смертельной гипогликемии. Содержание гликогена печени увеличивае 
в 100—400 раз у голодающих адреналэктомированных ВОВЕ И ИИ 
дать СИ-стероиды (Ингле, 1950). Резко повышенная чувствительность адре- 
налэктомированных животных к инсулину объясняется отчасти торможе- 
нием — в результате недостатка адреналина — гликогенолиза, отчасти 
тем, что в силу недостатка глюкокортикоидов затрудняется быстрая мобили- 
зация белков и их превращение в сахар. 

Уровень сахара у животных после удаления надпочечников и поджелу- 
дочной экелезы понижается, как у собаки Хуссея, и животные остаются 
живыми (Барнесс и сотр., 1934; Хартман и сотр., 1934; Феррил и сотр., 1935; 
Лонг и сотр., 1937; Лонг и сотр., 1940). : 

Удаление щитовидной эжелезы не сказывается на характере сахарного 
диабета у панкреатэктомированных животных (Ринг и сотр., 1933; Лукенс 
и сотр., 1942; де Финис и сотр., 1943). С другой стороны, если диабетик после 
операции заболеет микседемой, то у него улучшается диабет и улучшается 
толерантность к углеводам по мере понижения основного обмена (Уилдер 
и сотр., 1933). Гормон щитовидной железы усиливает гликогенолитическое 
действие адреналина. При микседеме выпадает часть взаимной регуляции 
в отношении инсулина, и поэтому при неизмененной продукции инсулина 
получается более выраженный эффект от инсулина. Этим и объясняется 
чувствительность больных микседемой к инсулину. 

Гипергормональное действие инсулина. Инсулин нередко передозируется 
при лечении. Аденомы и сравнительно хорошо дифференцированные карци- 
номы островков сопровождаются картиной гиперинсулинизма. Признаки 
типеринсулинизма будут разобраны в связи с аденомами островков. 

Дети матерей, страдающих сахарным диабетом, нередко а 
с гиперплазией островкового аппарата. Недостаток инсулина в ыы Я 

организме компенсируется гипертрофированными това 
во время беременности. Такие новорожденные могут Е уэн и сот 
кемической комы (Дюбрель и сотр. 1920; Грей и сотр., 926; Б0у р., 
1932). 


ГЛЮКАГОН 


( Гипергликемический-гликогенолитический фактор, ГГФ) 


й железы вырабатывают, 
Давно известно, что островки поджелудочнот Г 


д ‹фови (Ким 
кроме инсулина, вещество, повышающее уровень ан и м Дт: 
и сотр., 1923; Дожиббс и сотр., 1923; Бюргер, 1930; о 1955). Вещество 
Сатерланд и сотр., 1948; Вейсбере и сотр-, 1949; Бест и о еенолитического 
получило название глюкагона, или гипергликемического и если взять кровь 
фактора (ГГФ). Бюргер и сотрудники (1947) р в момент повышения 
от человека (получившего предварительно декстрозу) "о второго нато- 
уровня сахара зови Ма и Чет ви. Если мы берем 
щак тоже наблюдается повышение уровня сахара крови. 
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сй вня сахара крови, т. е. когда уже действует 
‹ -емя понижения уро 
кровь во В| у второго человека тоже понижается уровень сахара крови, 


глин, То о 
ср обнаруживается в поджелудочной железе почти всех видов живот- 
ных Оби и сотр., 1952). Кроме поджелудочной железы он обнаруживается 


еще в желудке, двенадцатиперстной мер ив В подвздошной кишки 
(Техвер, 1930; Сатерланд и сотр., 1948; Ларсон, 1951). а 

Гипергликемизирующее действие поджелудочной железы я доказать 
и в опытах с перекрестным кровообращением собак (Фоа и сотр., 1949, 1952), 
То обстоятельство, что после удаления поджелудочной железы улучшается 
толерантность диабетика к углеводам и углеводный обмен компенсируется 
всего около 40 ЕД инсулина (Роки, 1943; Гольднер и сотр., 1944; Бруншвиг 
и сотр., 1946; Гастон, 1948; Гринфилд и сотр., 1949), делает правдоподобным 
предположение о существовании в поджелудочной железе антагониста инсу- 
лина. То же самое подтверждают опыты с удалением поджелудочной железы 
у собак с аллоксановым диабетом (Торогуд и сотр., 1945). В поджелудочной 
вене глюкагон содержится в ббльших концентрациях, чем в остальных пери- 
ферических венах (Янг, 1953). 

Не решен еще вопрос о месте образования глюкагона. Ван Кампенхаут 
считает на основании своих исследований, что аргентаффинные клетки 
и альфа-клетки островков являются идентичными. Тот факт, что получение 
глюкагона было возможным только из органов, имеющих в своем составе 
аргентаффинные клетки (де Дюв, 1953; Фодден и сотр., 1954), говорит в пользу 
того предположения, что глюкагон продуцируется аргентаффинными альфа- 
клетками поджелудочной железы. Опыты с получением гипергликемизирую- 
щего фактора из поджелудочной железы животных с аллоксановым диабетом 
и с лигатурой протока поджелудочной железы тоже говорят в пользу дан- 
ного взгляда (Геде и сотр., 1950). В поджелудочной железе животных с 
аллоксановым диабетом можно наблюдать гипертрофию альфа-клеток 
(Дафф и сотр., 1947). Имеются, однако, опыты, не подтверждающие предполо- 
жение об образовании глюкагона в альфа-клетках поджелудочной железы. 
Было доказано, что хлорид кобальта избирательно разрушает альфа-клетки 
а железы (ван Кампенхаут и сотр., 1951; Авеццу и сотр., 
о Е о 1952). Было доказано, что состояние кроликов 
В т И после внутривенного введения хлорида 
мт Но = ся ( ольк и сотр., 1953). У нормальных животных не 
кобальта. ОВЕЕНИЕ < оомен после автолиза альфа-клеток, вызванного дачей 
а Си сахара крови после дачи кобальта объясняется 
дается иу ны ждением альфа-клеток, ибо данное явление наблю- 
ИОННОГО аа И ‚› лишенных поджелудочной железы и желудочно- 
ты о Е и сотр., 1953). После внутривенного введения 

О и "удочной железы нормальных и аллоксаново-диабетических 
О ОВЕИОЕ ие о" натощак наблюдается временное, значитель- 
венного введения тракта ини в. самое наблюдается после внутри- 
рой были предварительно разр о железы, альфа-клетки кото- 
Гольднер и сотр., 1954). В вт этих О м кобальта (Фольк и сотр., 1953; 
мизирующий, гликогенолитический фактор образу Е ИНН © 


а где-либо в друг тся не ‹ 
ом месте поджелудочной Не в альфа-клетках, 
(1953) тоже отвергают пр У железы. Вейтцель и сотрудники 


клетк: оное 
ах или аргентаффинных клетках. Достоверность Разуется а 
ышеи: ных 
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опытов уменьшается тем обстоятельством, что разрушающий эффект хлорида 
кобальта в отношении альфа-клеток не получил подтверждения в последние 
годы (Бенкосм и сотр., 1956; Фодден, 1956). 

и установлено, что глюкагон является соеди- 
нением, кислот, расположенных в виде открытой цепи 
(Хогард и сотр., 1953; Калант, 1954). Удалось получить его и в кристалли- 
ческом виде (Штауб и сотр., 1953). Глюкагон увеличивает количество актив- 
ной фосфорилазы в печеночных клетках (Сатерланд и сотр., 1951; де Дюв, 
1953) и этим достигает мобилизации сахара из гликогена печени (Пинкус, 
1950). Глюкагон действует не только на печень. В то время как Родригез- 
Канделла (1956) наблюдал торможение действия инсулина на изолированной 
диафрагме от больших доз глюкагона, другие (Рандле, 1956; Эльрик и сотр., 
1955, 1956) отметили усиление эффекта инсулина с улучшением процессов 
утилизации сахара на периферии, на основании чего авторы говорят о синер- 
гизме между инсулином и глюкагоном. Глюкагон сводит на нет чувство голода, 
тормозит сокращение мускулатуры желудка и понижает кислотность и 
количество желудочного сока (Стункард и сотр., 1955; Робинсон, 1955). 
Глюкагон действует еще и на почечные канальцы и увеличивает клиренс 
натрия, калия, хлора и РО, (Штауб и сотр., 1957; Эльрик, 1956/57). 

Роль глюкагона в патогенезе сахарного диабета утверждается многими 
исследователями (Киртли и сотр., 1953а, Ъ), но делать выводы на основа- 
нии действия экзогенного глюкагона на различные типы сахарного диабета 
и судить о роли эндогенного глюкагона в патогенезе сахарного диабета 
нельзя. Кенни (1955) изучал содержание глюкагона В поджелудочной 
железе человека в 35 случаях и обнаружил большие вариации. В под- 
желудочной железе женщин содержалось больше глюкагона, причем 
экстрагируемое количество глюкагона уменьшалось с возрастом. Не было 
существенной разницы в содержании глюкагона в поджелудочной железе 
у 19 диабетиков и 12 больных, не страдающих сахарным диабетом. Эти дан- 
ные противоречат предположению о роли глюкагона в Я 
диабета. Салтер и сотрудники (1957) все же обнаружили диабетогенное 
действие больших доз глюкагона у крыс, находящихся на а о 

Возникло предположение о том, что болезнь Гирке является как бы а 
татом недостатка глюкагона в организме. Оказалось, однако, что ТЫ 
введение глюкагона не повышает уровень сахара крови детей, страдающи? 


болезнью Гирке (Саббл, 1954). Дана и сотрудники (1952) и 
кагон играет роль в возникновении диабетической ретинопатии у. > 


изменений при синдроме Киммелштиль — о И ен 
моче диабетиков глюкагоноподобное вещество. У здоро о Е ы 
не обнаруживалось Эти результаты не были подтвержден 2 


(1955). 


АТОГЕНЕЗ 
этиология и п 
АВ ОСТРОВКОВОГО АППАРАТА 


ях нарушение функции остров- 
ми факторами. Воспалительные 


то сопровождаются нарушением угле- 
атитах нередко можно обнаружить 


Разрушение или в менее т 

кового аппарата 

й час 

процессы в поджелудочной р 
водного обмена. При острых 
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кемию и глюкозурию, но ввиду большой смертности при этом забо- 
редко имеется возможность для возникновения сахарного диабета. 
‘еских панкреатитах гораздо чаще наблюдается понижение толе- 


рантности к углеводам. В этиологии сахарного диабета редко могут фигури- 


гипергли 
левании, 
При хронически 


ровать сифилитическое и туберкулезное поражения ии железы. 
Дегенерация, ‘ухудшение кровоснабжения островков неизвес ной этиологии 
нарушают функцию бета-клеток. Возникновение гипоинсулинизма на почве 
непосредственной травматизации поджелудочной железы встречается очень 
редко. Образование камней поджелудочной железы может стать причи- 
ной возникновения сахарного диабета, хотя теоретически такое состояние 
должно было бы привести к картине гиперинсулинизма. Закупорка камнем 
выводного протока поджелудочной железы обычно сопровождается возник- 
новением вторичной инфекции, и в этиологии сахарного диабета в этих слу- 
чаях роль этиологического фактора принадлежит большей частью инфекции, 
а не вторичному фиброзу. Оперативное удаление поджелудочной железы 
в клинике сахарного диабета человека редко фигурирует в качестве этиологи- 
ческого фактора. 

Опухоли поджелудочной железы кроме внешнесекреторной части железы 
могут разрушать и островки, вызывая тем самым сахарный диабет. Аденомы 
и хорошо дифференцированные карциномы островков обычно вызывают 
гипергормональные симптомы. Имеются, однако, опухоли поджелудочной 
железы, не нарушающие функцию островкового аппарата. К числу таких 
относятся доброкачественные кисты, фибромы, хондромы, миксомы и липомы 
небольшой величины. Злокачественные кисты, недифференцированные кар- 


ВОВ, и саркомы рано или поздно приводят к выпадению функции ост- 
ков. 


Наследственность является очень важным фактором. 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
ОСТРОВКОВОГО АППАРАТА 


ке о аппарата делятся на две большие группы. 
к м НОЕ функции островкового аппарата приводит 
КОВАНИ а пабета (гипоинсулинизм). Гиперфункция ост- 
признаком которого ыражается в картине гиперинсулинизма, ведущим 
ново рого является спонтанная гипогликемия. Наиболее частой 
‘танных гипогликемий является передозировка инсулина. 


САХАРНЫЙ ДИАБЕТ 
(Гипоинсулинизм) 


а п -клеток остров ата. 
р енной форме сахарного диабета мы ОМ м 

пон р 
аще понижение функции бета-клеток а у и 
торично в результате 


онтраинсуля 
ных х 
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систем. В таком смысле мы говорим о различных формах гипофизарного 
тиреоидного, стероидного сахарных диабетов, подчеркивая, что термин 
гипофизарный и т. п. относится только к причине возникновения заболе- 
вания в каждом конкретном случае. Заболевание по мере своег т 

ано или поздно принимает панкреатический характер Е Ем 

Описание сахарного диабета связано с именем Аретея в первом веке до 
н. э., который и дал название «@аБеез». Коули (1788) впервые обратил вни- 
мание на связь заболевания с поджелудочной железой. Окончательное под- 
к этого предположения связано с работами Меринга и Минковски 

Сахарный диабет встречается в любом возрасте (Швартуман и сотрудники 
1947). Заболевание чаще всего поражает людей в возрасте от 65 до 74 лет. 
У женщин встречается несколько чаще, чем у мужчин. 

Со времени открытия инсулина этиологию сахарного диабета считали 
решенной задачей. Некоторые исследователи находили гистологические 
изменения островкового аппарата при сахарном диабете (по Уаррену [1938], 
в 24% случаев). Не подлежит сомнению, что островковый аппарат занимает 
центральное место в этио-патогенезе сахарного диабета. Нормальный ход 
углеводного обмена, да и жирового и белкового обмена тоже, зависят от 
состояния динамического равновесия между инсулином и контраинсуляр- 
ными (диабетогенными) факторами. Гипоинсулинизм так же, как и гипер- 
диабетогенизм, приводит к возникновению сахарного диабета. 

Таким образом, мы видим, что в этиологии сахарного диабета приходится 
считаться кроме заболевания островкового аппарата с заболеваниями еще 
и других эндокринных желез: гипофиза, коры падпочечников, мозгового 
слоя надпочечников, щитовидной железы и печени. Общеизвестно, что 
гармоничная работа всех этих органов зависит от регулирующей роли цент- 
ральной нервной системы. Поэтому центральная нервная система играет важ- 
ную, большей частью еще нераскрытую роль в патогенезе сахарного диабета. 

С этой точки зрения интересно изучить роль травматизации в возникно- 
вении сахарного диабета. В то время как научные круги, а равно и спе- 
циалисты-травматологи сравнительно быстро заметили и р а 
между повреждениями мозга И возникновением несахарного диа ее 
между возникновением сахарного диабета и травматизацией т НИЕ ив 
спорной. Виной Нордена и У мбера следует считать, что в Гер! ее. 

знавал роль травматизации В возникновении сахар 
тода (Фейл и сотр., 1942). а 

Пути, ведущие к ию патогонеза сахарного диабета, разошлись 
уже > САМО начал путь начался опытом Клода Бена 
ный укол). Позже добился мобилизации сахара пу укола 


гипоталамуса. Интер же Клод Бернар говорил а 
: возникновения сах 

что вного мозга может И 
к ви зрения патогенеза и и И вв и 

р лода ь 

1873) яв авноценным опыту а 
о ОИ оао колотое ранение, пе ты ый а. 
гающее левого края продолговатого мозга. Раненый У р 


ета. 
ВИНОЙ ИЕ м о акрытию патомеханизма сахарного 
Вторым направлением поп 


зучения которого 
диабета являлось гуморальное направление, В центре изу 


607 








‚й аппарат. В начале нашего ое открытие 
оял островковы обе Направление гуморальному пу учения 
(1908) дало н Борхардт доказал, что гипофиз ‘играет 

сахарного дибаета. Бор а 
ПАТОМеХАНЕ И: вении сахарного диабета. 

ающую роль в возникн, степенно возвращалось к центральной 
Ре анное направление по повреждением острови 
ПО ано, что наряду с р 
й системе. Было доказано, на дне 4-го мозгового желу- 
НВ ативные изменения 
аппарата возникают дегенер агауепёсШаг®. Медведев и сотрудники 
т в 2106$ раШаи$ и писеиз р ет нетия в писенз зело 
(1925 а таюке и другие онаруж 
1аг15 при сахарном диабете у я не исключительной и даже не наиболее 
Физическая травма мозга яв. харного диабета. Дальнейшими причи- 
частой причиной И ефалиты) и артериосклеротическое пора- 
нами могут быть инфекции (диэну 
м происходящие в поджелудочной 
ОВ В ений сане диабета в результате 
железе, могут привести к я их рункции. Оетрые (РИН 
разрушения бета-клеток или р в детском возрасте), хронические, воспали- 
образом стрептококковые инфекци нения и ФИО 
оцессы, дегенеративные изм 
О повреждению островков. 
Й одинаково могут привести к повр 
а лан бета на почве непосредственной травмы самой 
Образование сахарного диа отручни 
й ень редким. Фальта и сотру, 
поджелудочной железы является оч к м 
ять сахарный диабет тол у' 
считают, что травма может причин Ь К: 
й сачественные опухоли поджелу, 
ветствующей диспозиции. Злокачеси не 
вение сахарного диабета. Это у 
редко вызывают возникно : . ни 
принять во внимание, что сохранение одной десятой о пая С 
желудочной железы достаточно для поддержания углевод 
нормальном уровне. не 
Питание играет большую роль в патогенезе сахарного в. и 
питание при малой физической нагрузке сопровождается ожирен а 
вой дегенерацией печени. Процессы гликогенеза задерживаются пр м 
вой дегенерации печени. Уменьшение числа случаев сахарного диа т 
время и после войны может быть объяснено только изменением харак т 
питания, т. к. в невоюющих странах число случаев сахарного диабета о 
должало расти. Огромная роль фактора питания подтверждается и экспер : 
ментальными данными: животные, получающие с кормом болыное коли 
| чество углеводов, легче заболевают сахарным диабетом в экспериментальных 
| условиях. Верзар и сотрудники (1930) проводили успешные эксперименты по 
получению сахарного диабета у подопытных животных, кормя их большими 
количествами сахара. В патологии человека большее значение следует при- 


давать приему большого количества жиров. Урра (1934) доказал, что частота 
сахарного диабета в Испании по отдельным районам находится в прямой 
связи с употреблением жи 


ров в пище. Значение питания, обильного жирами, 
доказывается случаем, гд; 


© кетогенная диета в течение двух лет приводила к 
возникновению латентно 


го сахарного диабета (Юлес, 1942). 
Интоксикации могут играть 


ности при этом придают значен отравлению окисью ‘углерода 
Куршманн, 1934) и отравлению свинцом. Мы 


долго ст 
Борхардта 














диабета, но, вредно воздействуя на сосудистую и 

веге 
системы, ухудшает условия, в которых совершаются процесондиное, оную 
обмена веществ (Лундберг и сотр., 1931; Хаггард и сотр 1034: ор, 1934. 
Вейнрот и сотр., 1946). Среди витаминов мы знае ы ; Шер, 1934; 


м 
провитамина, кокарбоксилазы, в углеводном обме роль витамина В, и его 


не. Не иск. 
ность, что недостаток витамина В; играет роль в В сахарного др : 
а- 


бета. Такое влияние осуществляется отчас ы 
функции передней доли гипофиза (Юлес и Винклер ОШО Р м 
В анамнезе больных сахарным диабет : ЛЖ 

Е д ом часто обнаруживаются данные 
указывающие на роль наследственности и семейности. По да Ф : 
в 15—20% заболеваний сахарным диабетом можно ДОКаВАИНЬ НАЛИЧИЕ НЫЙ 
наследственно-семеиного ты Другие статистики считают, что наслед- 
ственность встречается в 16 — 37% случаев. С точки зрения наследственности 
по данным литературы, нет существенной разницы между ювенильной формой 
диабета и диабетом взрослых. 

Из литературы известно, что евреи чаще заболевают сахарным диабетом, 
чем другие слои населения. 90% больных Жослина были евреями (Жослин 
и сотр., 1952). Этими данными воспользовались проповедники расовой теории. 
Если какое-нибудь заболевание часто поражает членов одной семьи, это 
еще не говорит в пользу наследственно-семейного характера данного заболе- 
вания. Точно также не является доказательством наследственно-дегенера- 
тивного характера одной расы, если какое-нибудь заболевание часто пора- 
жает ее представителей. Уилльямсон доказал, что среди бедного еврейского 
населения Лондона сахарный диабет встречается не чаще, чем у других 
жителей бедных кварталов. 

В патомеханизме сахарного диабета за последние годы получили значе- 
ние еще и другие, возможно играющие определенную роль, факторы. Усиле- 
ние активности ферментов, расщепляющих инсулин, как один из этиологи- 
ческих факторов, фигурировало уже В главе об инсулине. Кроме этого, 
возможно, что приходится считаться с наличием противотел инсулина; 
особенно в случаях, резистентных к инсулину. Эти и ты 
сятся к глобулиновой фракции (Бернсон и сотр., 1957). То, что а 
более длительное время обнаруживается в плазме диабетиков и не д я 
ков. получавших инсулин, чем в плазме больных диабетом и здоровых, ещ 

- у у ь ивотел инсу- 
никогда не получавших инсулина, объясняется влиянием прот а 
лина (Уэлш и сотр., 1956). В случае подозрения на наличие противо 
с екомендуются следующие диагностические 
сулина в сыворотке больных Р У. ейзтвия на возникновение 
возможности: изучение на крысах тормозить 1944) проба с преципита- 
гипогликемии после дачи инсу оо диафрагмой крыс (Марш 
цией (Лерман, 1944), изучение р за жировой тканью крыс (Мар- 
и сотр., 1952), изучение утилизации глю 


тин и сотр., 1958). 

В пользу наличия противоте 
то, что толерантность к углеводам [ 
тизона в некоторых случаях Р те считают, что инсулиновой антаго- 
1955). Уалланс—Оуэн и сотр: ичием противотел. 
— плазмы не в случаях объясняется не инсулин-антагонис- 
и сотр. (1956) обратили внимание на о ческом ацидозе. Но- 
тического вещества белкового характера ПР 


ь ичиевп 
вейшие исследования подтверждают нал и 
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бу то данное веществ 
„глина, связанного с альбумином.- Считают, что да щество играет 
инсулина, ‹арного диабета. Наличие этого вещества в плазме 
роль в патогенезе сахарн , к 
зависит от функции коры надпочечников И Ги эн и 
отр 1958; 1961; Штейнке и сотр., 1961). За последние годы стали накап- 
‘иваться данные о том, что причина резистентности к инсулину кроется в 
ареактивности тканей (Пресланд и сотр., 1956; Леонардс и сотр., 1959; 
Фильд и сотр., 1959). 
В связи с этиологией надо вспомнить 0 различных формах экспериментального диа- 


бета, и в первую очередь об аллоксановом диабете. Аллоксан является соединением, близ- 
, к у 
ким к мочевине (уреид мезоксаловой кислоты): 


НМ-С=0 
| | 

оС С=о 
| | 

НМ-—С=О. 


Данное соединение у некоторых видов живых существ, в том числе и человека, вызы- 
вает гипергликемию после внутривенного введения вследствие непосредственного воз- 
действия на печень. После этого следует кратковременная гипогликемия в результате 
торможения процессов гликогенолиза в печени. Наконец, в результате избирательного 
разрушения бета-клеток (Данн и сотр., 1944; Юз и сотр., 1944; Джонсон, 1950) разви- 
вается настоящий сахарный диабет (Джекобс, 1937; Бейли и сотр., 1943; Данн и сотр., 
1943; Бейли и сотр., 1944; Кеннеди и сотр., 1944; Хуссей, 1947; Лукенс, 1948). Большие 
дозы глютатиона и цистеина задерживают развитие сахарного диабета (Лазаров, 1946). 
Инсулин не влияет на развитие аллоксанового сахарного диабета (Гольднер и сотр., 1943). 

Аллоксановый диабет, как настоящий панкреатогенный диабет, хорошо реагирует на 
введение инсулина. Аллоксан не встречается в организме в качестве нормальной состав- 
ной части тканей, но как продукт пуринового обмена может образоваться либо из моче- 
вины, либо из препаратов барбитуровой кислоты. Этиологическая роль аллоксана еще 
не доказана, но не следует полностью отрекаться от такой возможности. 

Дегидроаскорбиновая кислота обладает, подобно аллоксану, диабетогенным влия- 
нием. Глютатион и цистеин, если их дать непосредственно до введения дегидроаскорби- 
новой кислоты, могут задерживать развитие сахарного диабета (Паттерсон, 1950; Пат- 
терсон и сотр., 1950). Дегидроаскорбиновая кислота является нормальной составной 
ее — организма, и, может быть, она играет роль в патогенезе сахарного диабета у чело- 

ка. 
аа в о, вызывает глюкозурию в эксперименте на живот- 
О . причиной этого явления следует считать понижение по- 


В сахара (Фишлер, 1923; Рингер, 1923; МэкКи и сотр., 1945; Шапиро и 
а Е а У ЗАЕ речь идет не о чистом почечном диабете, уе О флоридзиновый 
рактеризуется и усилением образования сахара из белков (Кендалл, 1945). 


ГОРМОНЫ, АНТАГОНИСТЫ ИНСУЛИНА 
И САХАРНЫЙ ДИАБЕТ 


1. Пос Е 
сажкря Е Ы экстрактов передней доли гипофиза повышается уровень 
И У здоровых животных в течение нескольких дней и возникает 
о если животные получают вместе с ко ? 
ов 
ни в или белков (рис. 31). Гипергликемия сопро 
ией, кетонемией, понижение ровождается гипер- 


понижением выделения азота. В тот момент. 











островков постепенно истощаются 
выделение азота. Данный тип «сахар 
ния дачи экстрактов передней доли 


И усиливается 


и осле п - 
(гипофизарный диабет). ий в 1932 


удаления поджелудочной железы 
увеличивая дозы экстрактов передней доли 
2—3 недель сахарный диабет у подопытны 
ный сахарный диабет). Подчеркиваем, что э 


шали уровень сахара крови только у животных, п 
корм. Уровень сахара крови у ОДА Во В ты 
янием воздействия экстрактов передней доли гипофиза. 

Нет надобности думать о существовании отдельного диабетогенного гор- 
мона. Диабетогенное действие экстрактов передней доли гипофиза полностью 
объясняется соматотропным, адренокортикотропным и тиреотропным дей- 
ствиями экстрактов. Хуссей и сотрудники (1949) на основании проведенных 
ими опытов считают, что пролактин тоже принимает участие в диабетогенном 
действии экстрактов передней доли гипофиза. 

Диабетогенное действие экстрактов передней доли тесно связано с сомато- 
тропным гормоном. Диабетогенное и стимулирующее рост действия идут 
приблизительно параллельно (Камибелл и сотр., 1950). Наиболее выражен- 
ное мышечное гликостатическое действие оказывают сырые экстракты и сома- 
тотропный гормон (Миллмен и сотр., 1950; Рассел и сотр., 1950). Достижение 
наиболее выраженного гликостатического действия требует наличия гор- 
мона коры надпочечников (Рассел, 1940). Чувствительность к инсулину 
гипофизэктомированных животных сменяется резистентностью к инсу- 
лину под влиянием соматотропного гормона. В это время сахарная кривая 
с нагрузкой декстрозы принимает характер диабетоидной (0е Бодо и сотр., 
1950а, Ъ). Действие полного экстракта передней доли гипофиза тоже моно 
резистентность к инсулину (Хуссей, 1936). Введение И сое — 
нормальным или голодающим животным сопровождается ты аа 
кетонурией (Беннет и сотр., 1947). о содерж р 
в Г: а ные многочисленные клинические наблю- 

ИМО ЭЕ у. < й перед- 
дения тоже подтверждают связь сахарного а ны 
ней доли гипофиза. Не может быть случайностью, 


оровых 
Й Й в 86% случаев выше, чем у зд! 
ЛЬ р а о по точкам окостенения 


(Вагнер и сотр., 1942; Джсексон и пр» Давно известен факт, что дети 
опережает истинный возраст на 1/5 то тся с большим весом, они длин- 
матерей, больных сахарным диабетом, ая спленомегалия. Все эти 
нее нормальных детей и у них часто м оией соматотропного гор- 
явления объясняются, по-видимому, 43) Матери, позже заболеваю- 
мона (Миллер и сотр., 1943; Уайт и ен с большим весом, увеличением 
щие сахарным диабетом, могут рождать д ов и островкового аппарата 


й почечник ‚ден, 
размеров сердца и Перти ния у них сахарного диабета (Элл 
даже за несколько лет до воз 


Кишши и Барта 
ль этому Гегеши о: 
: отивоположное абета находили нор 
о к формой Саар ером и сотрудни- 
ост бол . 
а Подобные наблюдения 


ками (1956). е 
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Е - 
ание защищает животных от диабетогенного действия 


| Инсулин или ий гипофиза. И голодание, И инсулин уменьшают 
Е в и предотвращают их истощение, в результате чего не 
нагрузку = дегенерация. Если вовремя жа =. лечение при 
ее формах сахарного диабета, тогда можно ожидать ремиссию в 
} ни, всех случаев (Жослин и сотр-, 1952).  арны наро 
”’ С целью дифференцирования гипофизарной фор > 


| бета нами была введена в диагностику проба для 


панкреатогенного диа 
о чувствительности К витамину В,. В связи с подробностями 


данной пробы ссылаемся на соответствующую главу р м ге 
р Корковый И мозговой слой надпочечников одинаков Ур 

е а крови. 

о продукция адреналина — в результате возбуждения сим- 

патической системы — сопровождается гликогенолизом в мышцах. Осво- 

бождается молочная кислота, которая соответственно циклу Кори превра- 

щается в печени в глюкозу, потом в гликоген: 













глюкоза крови 


2 


гликоген печени гликоген мышц 


74 


молочная кислота 


Небольшие дозы инсулина не оказывают влияния на данную реакцию. 
Большие дозы инсулина, задерживая процессы гликогенолиза в мышцах, 
предотвращают развитие гипергликемии от адреналина. 

у Те дозы адреналина, которые еще не вызывают повышения уровня сахара 
крови, уменьшают артерио-венозную разницу уровня сахара крови, возни- 
кающую после дачи декстрозы (Шомодьи, 1950). Данное явление объясняется, 
по-видимому, тем, что адреналин вызывает продолжительное усиление про- 
дукции кортикостероидов (Фогт, 1944). Повторные инъекции адреналина 

} и усилением продукции АКТГ, в результате чего может 

я гипертрофия ‹ о адпоч ‹ 

т Фе 1945? рофия коркового слоя надпочечников (Лонг и сотр., 
ыы м сопровождается усилением выделения адре- 
я о ыы дь, усиливает процессы гликогенолиза в мышцах 

ры надпочечников; последние связаны с гиперпро- 


ыы Если одновременно с инсулином мы дадим декстрозу, то не 
а т понижения уровня сахара крови и не будут усиленно продуциро- 
я кортикостероиды (Гершберг и сотр., 1948). 


сахарном диабете (Шпрагю и прагю АННО ЕР 
оны и я 
т у . недостаточность коры надпочечников п м со 

У диабету, то толерантность к Углевода рисоединяется к сахар- 


бе № улучшается (Симпсон, 1949). 











ОКА действует на углеводный обмен в двух направ } 
ие крови, т. к. обладает, подобно ОБИ ВС роли повыитаег уровень 
ускоряет всасывание сахара у больных аддисоновой болезнью. По-видимому, ДОКА пр ь 
уращается отчасти в глюкокортикоиды как п У, так и  уйго. Большие дозы ОКА 
пучшают толерантность к углеводам. Данное действие осуществляется к 
кения секреции АТГ (Хаусбергер, 1949). Такой механизм, по-видимом о 
для возникновения атрофии коры надпочечников от больших доз ДОК ( О, 


1941) и улучшения толерантности к углеводам диабетиков Кар 
1949, 1943; Циммерманн и сотр., 1950; Веттер, 1950), (Элерт, 1940; Кёлер и сотр. 


На углеводный обмен действуют главным образом кортикостероиды 
имеющие у 11-го С-атома кислород или гидроксильную группу. Если о 
дающим животным после адреналэктомии дать такие глюкокортикоиды, то у 
них наблюдается увеличение содержания гликогена печени в несколько сот 
раз (Ингле, 1950). 11-оксистероиды усиливают глюкозурию у диабетических 
животных (Беннет и сотр., 1947; Беннет и сотр., 1948; Беннет, 1948). 

При продолжительном введении глюкокортикоидов животным после 
частичного удаления поджелудочной железы возникает резистентный к 
инсулину, т. н. стероидный диабет (Ингле и сотр., 1945). Не все случаи 
резистентного к инсулину сахарного диабета с очень высоким уровнем сахара 
крови сопровождаются увеличением выделения кортикостероидов (Веннинг 
и сотр., 1947; Тальбо и сотр., 1947; МэкАртур и сотр., 1950). Сравнительно 
легко получить стероидный диабет в эксперименте на животных при их 
насильственном кормлении (Ингле, 1941; Ингле и сотр., 1946; Лазаров и 
сотр., 1950). Усиленное выделение азота предшествует появлению гликозу- 

рии. АКТГ характеризуется именно тем, что вызванная им гликозурия 
сопровождается выделением азота. В этом заключается основная разница 
между гликозурией от АКТГ и соматотропного гормона, т. к. при последнем, 
ввиду анаболического действия на белковый обмен, выделение азота не 
усиливается. 

Основное действие надпочечников в отношении белкового и жирового 
обменов является диссимиляторным (катаболическим). Продукцией инсу- 
лина здоровый организм может — до некоторой степени — свести на — 
диссимиляторное действие. Такое компенсаторное действие проявляется 
одинаково в отношении азотосодержащих соединений, углеводов и жиров. 
пают регрессивные изменения В тканях, богатых белками. ^ир 


увеличивается. В случае недостаточности коры надпочечников ие 

эндогенного белка совершается недостаточно, НИЯ Е и: 

нирования аминокислот (Хименез-Диаз, 1936). Пониж р 
нокислот (Рассел и сотр., 1941; Типтон, 


С Ми 

цессы образования углеводов из а й 
1941) о. чувствительность К инсулину больных Новой 
болезнью объясняется тем, что они из-за недостатка адреналина 


нии быстро осуществлять гликогенолиз и мобилизовать белки, превращая 


их в углеводы. х фосфорилирования еще дискути- 
 _ надпочечи 039, 1948) на ии И опытов считают, 

Густл, ВЕРЕ И ото в удаления о 

цессы фосфорилирования г и сотр., ). Дру 

подтвердить данное р я 
Роль кортикоидов В патог Я 

диабете является в настоящее вр 


сосудистых изменений при сахарном 
еще не раскрытой проблемой (Фриден- 
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5 1952: Бретани сотр., 1954; Блудуорт и сотр., 1956). Гот и сотрудники 
вальд, 1952; Б1 „ колебания уровня сахара крови заключаете 
57) считают, что причина коле Ур ЯВ 
та о Гоцечников. Уаллс и сотрудники (1957) обнаружили 
м гормона коры надпочечников у диабетиков в состоянии 
| Пе — другой стороны, Зауер и сотрудники (1958) ме на осно- 
вании определения гормональной секреции — роль кор я чечников в 
возникновении диабетической ретинопатии И почечных заболеваний при 
сахарном диабете. Рифкин и сотрудники (1958) тоже отрицают роль гипер- 
функции коры надпочечников в патогенезе сосудистых изменений при сахар- 
ном диабете. Кажется, что все эти патологические изменения связаны с про- 
должительностью основного заболевания и характером лечения. 
Доли (1956) обнаружил аденому надпочечников у 30% пожилых диабети- 
ков. Сахарный диабет может возникнуть вместе с аддисоновой болезнью 
(Уэбстер, 1957). 
3. В отличие от диабетогенного действия передней доли гипофиза и коры 
‘надпочечников диабетогенное действие щитовидной железы основывается 
не на торможении процессов утилизации углеводов. При гиперфункции щито- 
видной железы усиленно сгорают углеводы и другие питательные материалы. 
Чтобы организм мог удовлетворять усиление процессов утилизации углево- 
дов и вообще диссимиляторных процессов, необходима усиленная продукция 
инсулина. Инсулин, вероятно, быстрее инактивируется при гипертиреозе, 
и это требует усиленной его продукции. Здоровый островковый аппарат 
может работать соответственно повышенной потребности, в то время как 
ослабленный островковый аппарат не в состоянии удовлетворять потреб- 
ности организма. Этим объясняется то, что при сахарном диабете базедова 
] болезнь встречается не чаще, чем при других заболеваниях, но больные 
базедовой болезнью в 2—3 раза чаще заболевают сахарным диабетом (Фостер 
| и сотр., 1938; Жослин и сотр., 1952). 
} В отношении антидиабетогенного влияния удаления щитовидной железы 
данные экспериментов на животных и клинических наблюдений расходятся. 
| Удаление щитовидной железы у животных не оказывает никакого влияния 
р: экспериментальный диабет (Лукенс и сотр., 1942; де Финис и сотр., 1943; 
о а 140). Частичное удаление щитовидной железы у человек 
и а результате операции заболевает миксе- 
шение толерантности всегда Е мт к углеводами 
обмена (Уилдер и сотр. 1933). раллельно понижению основного 
Ускорение всасывания сахара несомненно играет роль в осуществлении 


действия гормона щитовидной 
железы, повыш я 
Это подтверждается тем, что п ающего уровень сахара крови. 











способности пече 
может играть роль в возникнов ни откладывать гликоген 


щитовидной железы (Шнеберг и сотр., 1943). сле дачи гормона 


родолжи р , 
п д ельное кормление здоровых животных пре таратами щитовид: 
ной железы недостаточно для того, чтобы вызвать у них экс еримента ЬНЫЙ 


диабет или даже б 

олее-менее продолжительн 
ска а ое повышен 

рт Хуссей, 1944). Если удалить большую часть неыж а а 

том, чтобы оставшаяся часть была достаточной ас а 

я поддержания 
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углеводного обмена на нормальном уровне, и после этого кормить животных 
препаратами щитовидной железы, то у них возникает сахарный диабет 
«Тиреоидный диабет» при непродолжительном существовании исчезает после 
прекращения дачи препаратов щитовидной железы. Если животных длитель- 
ное время кормить препаратами щитовидной железы, то диабет остается и 
после прекращения Дачи препаратов железы. В этом случае употребляем 
термин метатиреоидного диабета. Инсулин может уничтожить недлительно 
существующую гликозурию, но не влияет на существующие длительное 
время гликозурии. В этих случаях отмечаются тяжелые дегенеративные 
изменения со стороны островков (Баранов, 1928). Число и объем островков 
увеличивается после кратковременного применения небольших доз инсу- 
лина (Фаррант, 1913; Хесс, 1942). По-видимому, после этого следует дегене- 
рация и понижение функции островков. з 


РАЗЛИЧНЫЕ ФОРМЫ САХАРНОГО ДИАБЕТА 


С тех пор как сахарный диабет стал известен как отдельное заболевание, 
всегда бросалось в глаза, что имеются формы заболевания, сохраняющие 
основные признаки сахарного диабета, но отличающиеся друг от друга по 
некоторым признакам, позволяющим выделить отдельные группы сахарного 
диабета. Интересно отметить, что классификация по клиническому течению 
была создана сравнительно недавно. Бертрам (1947) различает легкие, сред- 
нетяжелые и тяжелые формы диабета на основании склонности больных к 
возникновению кетоза и их толерантности к углеводам. За легкие формы 
он принимает те случаи, где возникновения кетоза можно избежать без при- 
менения инсулина, только с помощью соответствующей диеты. В случаях 
средней тяжести требуется введение инсулина. В тяжелых случаях больные 
выделяют с мочой кетоновые тела, несмотря на диету и применение соответ- 
ствующих доз инсулина. Шиеёттер и сотрудники (1939) различают, на осно- 
вании склонности к возникновению ацидоза, выделения сахара и потреб- 
ности инсулина, очень тяжелые, тяжелые, среднетяжелые, легкие и очень 
легкие формы сахарного диабета. Очень важно уметь отличить легкие формы 
и распознавать очень легкие формы, т. К. соответствующие лечебные меро- 
приятия могут затянуть переход т. Н- скрытых, потенциальных форм 
сахарного диабета в настоящий диабет. С клинической точки зрения можно 
различать т. н. стабильный диабет, легко поддающийся лечебному влиянию, 
ит. н. лабильный диабет, трудно поддающийся лечебному воздействию, 
со склонностью к ацидозу и гипогликемии и характеризующийся большими 
колебаниями в толерантности к углеводам. ы 
Термины а и худой диабетик, приписанные француз, Я 
были созданы на самом деле в \Т веке до н. э. (Фальта и сотр., я 
‹ нься в восьмидесятых годах прошлого 
р о г. вт употребил термин ФаБые тайоте или аа ее 
столетия, когда Ла = 
ранее дл о траничения острой формы сахарного диабета от хрони 


6 й. 
ческой, иначе Фа бе стаз, и анианы патогенеза в 
п сследователи стал т 
ве ый фрмами проявления сахарного диабета. ан т 
) : И) Диабет является по-настоящему инсуляру,, д \ 
в. тивопоставляет его нарушениям 


(Фаьые ауес авиа ют), и тем самым про 
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на на почве расстройства гликогенной функции печени или 

ь # системы, называя их парадиабетическими состояниями. 

функции нерв, арным диабетом молодых и диабетом пожилых людей 
чие меж] в = А 

ри =: оне литературе (Хейберг, 1929). Немецкие авторы 
ри еще диабет с повышенным и пониженным кровяным 
ЛЕН Фальпа утверждал уже в 1913 году, Бы диабет с повы- 

‹ ления не является исключительно заболеванием 
шением кровяного давле ры о 
островкового аппарата. Выделение сахарного диабет Е ровя- 
ного давления, т. н. стенический тип, и астенического т ета с крае 
кровяного давления, по Шмидту (1930), перенесло проблему в область кон- 
ституциональной патологии и обратило внимание на такие факторы, которые 
отражали важность системы адреналина и симпатической системы в меха- 
низме нарушения углеводного обмена. Среди венгерских авторов Хетени 
и Шюмеги (1924), а также Чепаи (1924) обратили внимание на существование 
таких форм сахарного диабета, где в патогенезе повышенная возбудимость 
симпатической системы играет определенную роль. 

Развитие нашей науки в отношении патогенеза сахарного диабета внесло 
определенного рода двойственность в классификацию сахарного диабета, 
отличая пакреатогенные и гипофизарные формы его. Гиперергический и гипо- 
хрестический диабет по Хетеньи (1946) на самом деле не что иное, как 
панкреатогенный и гипофизарный диабет. Мы считаем, что правильнее 
говорить об инсулярном и контраинсулярном диабете. В этом случае, при- 
меняя термин контраинсулярного диабета, мы не связаны ни с одной из анта- 
гонических инсулину систем или одним из диабетогенных факторов перед- 
ней доли гипофиза и вместо двойственности сахарного диабета имеем 


дело со множественностью его, что более соответствует, по нашему мнению, 
истине. 


углеводного обме 


В дифференциальной диагностике отдельных форм сахарного диабета 
основное значение имеет то, что в одних случаях диабет хорошо реагирует 
на лечение инсулином, а в других — плохо. Полной резистентности к инсу- 
лину не существует. Некоторые авторы стараются изучать отдельные формы 
сахарного диабета с точки зрения чувствительности к инсулину. Изучение 
Этого вопроса в основном привело к тому, что т. н. «худой диабет» является 


«чувствительным» к инсулину ит. н. «тучный диабет» соответствует «резистент- 
ному» к инсулину диабету. Изучение других форм с 
зрения чувствительности к иг 


нильный диабет до некоторой степе 


ое ‚ что диабет детского возраста 


инсулину, это значит, что 
ювенильный диабет как панкреато- 


ь редней доли гипофиза 
; Вагнер и сотр., 1942; 
ов, в том числе и мы, 


пофизарного диабета 
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обычно ЭсоивиНя с резистентностью сахарного диабета к инсулину. 
В чем заключается причина такого противоречия? Мы считаем, что ч 
: увстви- 
тельность или резистентность к инсулину не исключают друг друга у одного 
и того же больного. Способность организма реагировать на аи 
инсулина нельзя рассматривать как врожденное, предрешенное свойство 
данного организма. Такая реактивность определяется актуальным коли- 
чеством факторов, участвующих в системе инсулин = диабетогенные (вернее 
‘контраинсулярные) факторы. Данные количественные соотношения могут 
изменяться физиологически в течение жизни, и физиологическая чувствитель- 
ность к инсулину может уменьшаться с возрастом, если контраинсулярные 
факторы начинают постепенно преобладать. Это объясняет, почему носит 
гипофизарный характер диабет, начинающийся у пожилых женщин (во 
время климактерического периода), и почему такой диабет большей частью 
является резистентным к инсулину. В патогенезе данной формы сахарного 
диабета значительная роль отводится базофильной гиперфункции передней 
доли гипофиза, и в частности стенической реакции АКТГ-кортикоидной 
системы. В этом возрасте, однако, не исключена возможность, что вследствие 
атеросклеротического поражения сосудов наступает повреждение самих 
островков. Хотя бы поэтому нельзя говорить о чисто гипофизарном, т. е. 
резистентном к инсулину характере сахарного диабета в пожилом возрасте. 
В жизни человеческого организма имеется еще один такой период, когда 
жизненные процессы физиологически характеризуются преобладанием пе. 
редней доли гипофиза. Мы говорим о пубертатном возрасте. Пубертатный 
период, как и климактерический период, характеризуется гиперфункцией 
базофильных клеток передней доли гипофиза. Но пубертатный период харак- 
теризуется не только базофильной, но также и эбзинофильной гиперфунк- 
цией. Обе сопровождаются преобладанием диабетогенных факторов в орга- 
низме. В отношении своего начала ювенильный диабет является поэтому 
так же гипофизарным, как диабет старческого возраста. аи 
Почему большинство авторов подчеркивают чувствительность к инсу- 
лину в случае ювенильного диабета? Потому чт при ювенильном диабете 
имеется такая стадия развития заболевания, когда на передний план высту- 
пает чувствительность к инсулину. Такой стадией является 3-я, или гипо- 
гормональная стадия ювенильного диабета. Гипофизарный диабет иногда 
с самого начала своего возникновения может быть чувствительным к инсу- 
лину, если действие контраинсулярных факторов, т. е. гиперфункция ры 
ламо-гипофизарной системы по какой-либо причине уменьшается инет 
кращается. Надо знать, что чувствительность к инсулину зависит ааа ты 
от недостатка инсулина, но и от колебания контраинсулярных ф НР 
Нельзя сказать, по нашему мнению, что все случаи ИЕ аоабето- 
являются чувствительными К инсулину, т. к. в начале ее . и обтень (под 
ге обладать или в силу «Зирегесивен с 
енные факторы могут пр собладанием диабетоген- 
которым мы понимаем состояние равновесия © пр мы к инсулину. В этой 
ных факторов) может понижаться И аненисяи 
стадии инсулин обычно © ли инЫЕ: болышое значение с 
Исследование чувствительности к пили т данный момент 
точки зрения решения вопрос и т Па а основании реше- 
абсолютный или относительный недостаток а Е о 
ния этого вопроса звонила шее 


контраинсулярных факторов. 
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ных (гипофизарных диабетогенных) фак- 


а «< раинсуляр 
Для изучения конт! А . тику определение чувствительности к 


торов нами было введено в диагное 


витамину Ву (Юлес). 


Для изучения чувствительности к инсулину различными авторами были 


сотаны методики, отличающиеся друг от друга В деталях, нодокодиав 
Ре ей сущности (Химсуорт, 1941; Фальта и сотр., 1953). В наших опытах 
была использована методика р и сотрудников (1939), примененная 
ке Хетеньи (см. общую часть). 
и. + ЕРВИВИЕ передней доли гипофиза при гипофизарном 
диабете, то до этого резистентный диабет становится чувствительным к инсу- 
лину. Такой результат получается после рентгеновского облучения гипофиза. 
Этот способ не годится для диагностических проб. Убедившись в понижаю- 
щем базофильную функцию действии витамина В., мы предполагали, что 
действие витамина В,, понижающее уровень сахара крови, осуществляется 
посредством воздействия на переднюю долю гипофиза. Противоречивые 
данные, по нашему мнению, получались потому, что отдельные авторы в 
своих опытах не принимали во внимание характер сахарного диабета, изу- 
чаемого ими. Витамин В, понижает уровень сахара крови только в случаях 
гипофизарного диабета, т. е. когда речь идет о преобладании диабетогенных 
факторов в патогенезе сахарного диабета. Наше предположение получило 
экспериментальное подтверждение (Юлес и сотр., 1948; Юлес и сотр., 1949; 
Юлес и сотр., 1949). Удалось доказать, что животные и больные люди, до того 
чувствительные к инсулину и резистентные к витамину В/, становятся после 
пересадки гипофиза резистентными к инсулину и чувствительными к вита- 
мину В,. С помощью проб на чувствительность к инсулину и витамину В! 
можно отделить друг от друга не только панкреатогенный и гипофизарный, 
но и стероидный диабеты, т. к. наличие чувствительности к витамину В, 
означает, что место происхождения контраинсулярного преобладания нахо- 
дится в гипофизе, а не в корковом слое надпочечников. Витамин В; не оказы- 
вает непосредственного воздействия на кору надпочечников. Значит, если 
одновременно имеется резистентность к инсулину и к витамину В;, то, по 


всей вероятности, контраинсулярное преобладание носит экстрагипофизар- 
ный характер. 


КЛИНИКА САХАРНОГО ДИАБЕТА 


В большинстве случаев больные ни н 
обнаруживается только при очередном ан 
ются значительно позже истинного нач 
ные для сахарного диабета, большей ча 


количе с у Я 
х о Г. н. волчий аппетит связан с потерей калорий 
ты тя Втроае, жалобы: экажда, полидипсия и полиурия. 
речается в 67% и полиурия в 13% С 
о Всех случаев (Харк- 


не рано и всегда отра- 

0 обращаются к врачу 

— по поводу эти» рачу 

80 рту связаны именно с полиурией. КУ этих жалоб. Жалобы на сухость 
зникает сравнительно рано; 

0; объяст 
проис : няется она отчасти 
роисхождением и отчасти нарушением углеводного 


а что не жалуются и глюкозурия 
ализе мочи. Часто жалобы появля- 
ала заболевания. Жалобы, характер- 
стью связаны с выделением большого 


централ ьно-нервным 
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и белкового оно в мышцах. Головные боли тоже появляются рано. 
Среди ранних жалоб фигурирует импотенция, нередко трудно поддающаяся 
лечению. 

фурункулез причиняет много страданий диабетикам. Этот признак из- 
вестен широкому кругу населения как симптом сахарного диабета. Скорее 
всего он объясняется понижением содержания гликогена кожи, чем самой 
гипергликемией. Зуд и особенно зуд влагалища являются ранними призна- 
ками. Они встречаются в 30% всех случаев. По нашему наблюдению, послед- 
ний иногда может возникнуть задолго до появления сахарного диабета. 
Экзема встречается часто. 

Вообще осложнения и последствия основного заболевания, сахарного 
диабета, нередко причиняют больным болыше страданий, чем сам диабет. 
ухудшение зрения приводит больных к офтальмологу, дизурические эжжалобы 
— курологу. Нестерпимые боли в конечностях могут быть связаны с гангре- 
ной или полиневритом. Часто отмечаются парестезии. Атеросклероз может 
быть источником множества жалоб. У пожилых диабетиков стенокардия и 
гипертонические головные боли причиняют много жалоб. 

При собирании анамнеза надо спросить больного, не встречался ли в его 
семье диабет раньше. Обязательно надо спросить, не предшествовали ли 
возникновению заболевания тяжелые психические переживания, травмы, 
инфекционные заболевания или тромбоз венечных сосудов. 

Физикальное исследование больных, особенно в начале заболевания, ни- 
чего не дает. С развитием заболевания возникают характерные для него 
изменения. Эти изменения связаны отчасти с нарушением углеводного, 
белкового и жирового обменов и отчасти с заболеванием сосудов. 

При осмотре могут бросаться в глаза ожирение или истощение больных. 
71%, взрослых больных являются ожиревшими. Ожирение касается главным 
образом туловища (характерный тип ожирения для усиленно питающихся 
людей). Дети в начале заболевания отличаются высоким ростом, но позже 
постепенно отстают в росте. Кожа — особенно в нелеченных случаях — ста- 
новится сухой и морщинистой. Часто можно встретиться © фурункулезом, 
карбункулами, рожей и грибковыми заболеваниями кожи (Гринвуд, 1927). 
Частым осложнением является стоматит. Приблизительно в 12% всех слу- 
чаев можно обнаружить ксантоматоз и ксантелазмы (Майор, 1924; Монт- 
гомери и сотр., 1938). Ксантоматозные узлы диаметром в 1—3 мм имеют 
желтый цвет и располагаются чаще всего в области локтевого и коленного 
суставов и в ягодичной области. В то время как ксантомы исчезают по 
ходу лечения сахарного диабета, ксантелазмы, располагающиеся на веках, 
подлежат хирургическому удалению. Диабетический ОА нес 
встречается чрезвычайно редко (Хильдебранд и сотр., 1940; Эльстед, ). 
Больные сахарным диабетом характеризуются восковой бледностью мя С 
легким розовым оттенком на щеках. В случае гемохроматоза ей и: 
ружить коричневатую пигментацию. В далеко зашедших случаях р я 
нижних конечностей отмечаются цианоз и трофические НИИ 
ной степени, вплоть до гангрены (Рабинович, 1935; а 936; Лиза 
и сотр., 1942; Ханссен, 1946; Либов и сотр., 1949; бивря о на (Стетсон 

Печень увеличивается в 5% ее случаев ювенильного д 
и сотр», ЗОТОВА о ов и повышение кровяного давления 

Артериосклероз венечени ее а. Тоны сердца приглушены 
могут привести к увеличению размеров сердца- 
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ро о тон а {5 ГВ 

шивае ся акцен втор а на 


и выслу 
кровяного давления. 
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; возраст по точкам окостене- 
ры ии ре 1931). У диабетических 
ния опережает настоящий реет роста по точкам окостенения (Уайт, 
карликов можно Е Нередко встречается остеопороз, особенно в 
1945. ВОаНВ иДоЗом (Хорнер). Артериосклероз перифериче- 
случаях, осложненных_ ацидоз Е, расположенной соответ 
ских сосудов нередко обнаружи ея ВЕ трудной клетки может обнаь 
ственно сосуду: а Е можно обнаружить признаки желч- 
ружить туберкулез. Зе 0 пузыря. 

а болезни или воспаления желчного Е Е  ЛАСТИЧНОННИО 
большинстве случаев возника 
Гипертония в 0 плярным гломерулосклерозом, то 
Если диабет ИЯ Цени . почве повышения: перифери- 
гипертония не ^. а ее Киммелыитиль—У илсона). р 
к г мма ы начале заболевания остается нормальной. При 
ЕКВ - ы аб асто обнаруживаются изме- 
далеко зашедших случаях сахарного диабета ча ные ее 
ения на электрокардиограмме, связанные со склерозом : 
ВОН а давления. Инфаркт миокарда чаще не. и 
тиков, чем людей того же возраста, не страдающих диабетом (стар ее 
инфаркт у р составляет 52%, а у других людей того же возр 

— только 8%). 

ой у мужчин и стерильность у женщин могут быть р 

симптомами нелеченных или недостаточно леченных случаев сах г - 
диабета. Лица, страдающие ювенильной формой сахарного диабета, г ыы 
развиваться в половом отношении нормально, если их лечить соответству 
щим образом диетой и инсулином. 

оне изменения, если они вообще имеются, возникают редко и 
не характеризуют сахарный диабет. В монографиях иногда в" 
неврастении диабетиков. Нет никакого основания для причинной свя Е 
неврастении с сахарным диабетом. Ухудшение памяти, депрессивное на 
строение могут быть связаны с атеросклерозом мозговых сосудов или кли- 
максом. Невралгии и невриты встречаются часто. Наличие двухстороннего 
шииаса считается характерным для сахарного диабета. Диабетический поли- 
неврит нередко сопровождается атаксией и арефлексией, а также рефлектор- 
ной неподвижностью зрачков. Весьма вероятно, что недостаток витамина 
В, играет роль в патогенезе диабетических невропатий (диабетическии 
псевдотабес). Часто наблюдаются парестезии (Йордан, 1936; Рандле, 1945) 
и понижение вибрационной чувствительности. Длительно существующие 
полиневриты могут привести к мышечной атрофии. 

Данные лабораторных исследований. Моча характеризуется высоким 
удельным весом. За сутки больные выделяют большие количества светлой, 
соломенно-желтой мочи. Если удельный вес мочи в случае большой полиурии 
достигает 1030, то с большой уверенностью мы можем поставить диагноз 
сахарного диабета. В моче обнаруживается сахар (декстроза), количество 
которого иногда превышает 8%. В среднем процентное содержание сахара 
мочи равняется 4—5%. Мы поступаем правильно, исследуя содержание 
сахара в суточном количестве мочи. При правильно проведенном лечении 


содержание сахара в суточном количестве мочи не ее рии 
сколько граммов. 
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В далеко зашедших случаях или при межкапиллярном гломерулоскле- 
розе в моче появляется белок. В нелеченных случаях выделение азота уси- 
ливается (Стирнс и сотр., 1928). При ацидозах усиливается выделение 
‘щелочей, соответственно чему увеличивается содержание натрия, калия и 
кальция в моче. Усиливается выделение фосфатов. - 

Повышение уровня сахара крови натощак является решающим с точки 
зрения диагноза. В литературе имеется случай, где уровень сахар крови 
натощак был выше 2000 мг% (Дильон и сотр., 1937). 

Содержание белков сыворотки не изменяется. В неправильно леченных 
случаях содержание глобулинов сыворотки может увеличиваться. По этой 
причине, а также вследствие нарушения печеночной функции коэффициент 
АГ меньше единицы (Шнейдер и сотр., 1946). Если сахарный диабет ослож- 
няется почечной недостаточностью, то увеличивается уровень остаточного 
азота крови. 

Концентрация холестерина сыворотки не характеризует сахарный диабет; 
она может повышаться или понижаться. Содержание общих липоидов крови 
в большинстве случаев умеренно повышается (Бликс, 1926). 

Уровень натрия сыворотки повышается при почечной недостаточности и 
понижается при ацидозе. Концентрация калия сыворотки увеличивается 
при гипергликемии и гиперфосфатемии и понижается при тяжелом ацидозе 
(Холлер, 1946; Франкс и сотр., 1948; Туймени сотр., 1948; Синден и сотр., 1949). 

При гипергликемии повышается уровень фосфора сыворотки (Гест, 
1942). Концентрация хлоридов сыворотки увеличивается при почечной не- 
достаточности и понижается при ацидозе. 

В начале заболевания повышается уровень йода сыворотки, но он пони- 
жается после внутривенного введения инсулина (Фейл и сотр., 1925; Куртис 
и сотр., 1947). 

Способность крови связывать СО, при ацидозе понижается до 10 объем- 
ных процентов и ниже. 

Уровень каротина сыворотки выше нормального (Брандалеоне и сотр-, 
1934). 

о нагрузке декстрозой получается диабетическая сахарная кривая 
(см. общую часть). При одновременной нагрузке декстрозой и инсулином 
получается выраженный или умеренный эффект от инсулина, в зависимости 
от панкреатогенного или контраинсулярного характера сахарного диабета. 
Наличие чувствительности к инсулину говорит о панкреатогенном проис- 
хождении, вто время как резистентность к инсулину указывает на роль конт- 
раинсулярных факторов. При одновременной нагрузке декстрозой и вита- 
мином В, на гипофизарное происхождение сахарного диабета указывает 
выраженный эффект от витамина В,. Повышение чувотвиредй к ие 
лину под влиянием витамина В, говорит о том же самом (Юлес и сотр., 
194 

в. сахарном диабете обнаруживается диабетоидная сахарная 


кривая (см. общую часть) в сопровождении алиментарной и 
Картина крови обычно не дает изменений. Иногда обнаруживается у 


ренная анемия с макроцитозом. Число белых ыы я 
Й зменяется. При 
при ацидозе. Картина белой крови не и 
й ных клеток. В трети случаев симп- 
может увеличиваться число эозинофиль 
том Румпель— Леде может оказаться положительным (Бирдвуд и сотр., 
1948). 
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у ся с жани огенов и прегнан- 
1 беременности меньшается содержан Ра тр 
Во время А 


- 1943). 
‚ (Уайт и сотр., у ано можно обнару- 
ав жет а не подвергшихся лечению, р ру. 
У мужчину ” 


жить азооспермию. ов. Основное место занимают изменения со стороны 

Консилиум специалист в о фтальмологического исследования. Диа- 
глаз, требующие во всех м: иыльных диабетов может возникнуть 
бетическая ретинопатия в сути вую очередь обращаются к офтальмологу, 
настолько рано, что больные и точечных кровоизлияний, микроанев- 
который на основании характер 22 аксудага безошибочно ставит диагноз 
ризм и позже восковидного харак и аправляея больного к терапевту. 

диабетического ретинита ее ии орезистентности к инсулину и повы- 
Ретинит чаще наблюдается в случа к ви ного дна могут быть еще обна- 
шенного кровяного давления. Со стор . ие изменениям, харак- 

менения, полностью соответствующ 
ружены другие из . ждающиеся отеком сетчатки 

осклероза. Ретиниты, сопрово Е 
терным для И а сосудистыми изменениями, наличием серо 
а < виде ваты, указывают на одно- 
вато-белых, нечетко ограниченных очагов в у ет 

‹. Картины глазного дна при синдр 
временное тяжелое заболевание почек НЫ ебь диабетичес оо И 
Киммельштиль—Уильсона представляет со00й табет 
{ аБитиинса). Увеличение 
буминурического ретинита (гейп1$ ФаБейса С , НСУЛИО 
о иабетических ретинопатий связано не с применением у 

ее диабета, а р что в результате возможности соответеть о 
лечения больные живут дольше, чем до открытия инсулина. Таким обр =. 
заболевание может существовать долгие годы, и больные «доживут» до Е 
явления диабетической ретинопатии. При ювенильных формах ._ я. 
диабета с проведением соответствующего лечения или без него наи и 
тяжелым осложнением со стороны глаз является развитие Катаре = 
Катаракта при этом начинается — подобно тем, которые связаны с тетани : 
или динитрофенолом, — подкапсулярно в задних или передних корковы 
слоях и развивается очень быстро. 

Большая склонность диабетиков к различного рода инфекциям может 
отражаться и на глазах в виде иритов, блефаритов. 

Атрофия зрительного нерва при сахарном диабете встречается редко. 
Главным образом наблюдается у пожилых людей, но имеются указания, что 
встречается и при ювенильном диабете (Сиковски, 1949). Паралич аккомода- 
ции и конвергенции, далее, параличи наружных мыщц глаза могут быть след- 
ствием диабетического неврита, но могут возникнуть в результате крово- 
излияний или размягчения соответствующих областей центральной нервной 
системы. С: 

Чувство напряжения глазного яблока уменьшается при диабетической 
коме. Данный симптом может помочь при дифференциальной диагностике 
комы и гипогликемии. Если уровень жиров крови превышает 5—6% при 
диабетическом ацидозе, то на глазном дне отмечается Праепиа ге паз, кото- 
рая полностью исчезает после применения инсулина и бедной жирами диеты. 

Психиатрический и неврологический консилиум. Часть осложнений при 
сахарном диабете касается центральной и периферической нервных систем. 
Распознавание этих осложнений может требовать консультации психиатра 
или невролога. Настоящих психозов на почве сахарного диабета нет. Пере- 
дозировка инсулина может нередко сопровождаться преходящим помут- 
нением сознания, но нельзя рассматривать эти состояния как настоящие 
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психозы. Также не считается психозом д 
- т. епрессивное состояни 
под названием диабетической невропатии. Диабетическая НОВ Вт 


возникнуть у любого диабетика, нуждаю 
диетой в течение всей своей ‚ Уждающегося в лечении инсулином и 


жизни. Диффе 
дотабеса от настоящего таб Дифференциация диабетического псев- 


еса спинного мозга Й 
с поро Й 
задачей даже для специалиста. Склероз мозговых м. 


ы со 
— на почве кровоизлияний и размягчений — к а р 


`: кновен 
рода очаговых симптомов. Сахарный диабет характе ли 


ь ризуется различными 
нарушениями чувствительности, невралгиями конечностей и облас трой- 


НИ нерва. Боли, иррадиирующие в левое плечо и левую руку, могут 
быть иногда ошибочно приняты за грудную жабу и спондиларт оз. Не- 
редко наблюдается межреберная невралгия с опоясывающим НЕ или 
без него. Боли, связанные с атеросклерозом, отличаются от невралгических 
болей тем, что последние большей частью возникают по ночам, а склероти- 
ческие боли причиняют страдания больным в основном днем. 
Осложнения урологического порядка встречаются часто и могут требо- 
вать осмотра уролога. Острый пиэлонефрит диабетиков в пять раз чаще, 
чем у других больных, имеет смертельный исход на почве септического тече- 
ния процесса (Халл и сотр., 1948). Сравнительно часто диабетический пиэло- 
нефрит осложняется некрозом основания сосочков. Так как вэтом случае боль- 
ные страдают от коликообразных болей, иногда приходится дифференцировать 
от почечной колики в результате почечных камней и туберкулеза почек. 
Помощь дерматолога требуется в первую очередь при лечении. Боль- 
ные, однако, нередко сначала обращаются к дерматологу по поводу своих 
порой мучительных кожных страданий: фурункулеза, карбункулов, реци- 
дивирующей рожи и флегмон. Зуд и упорно не поддающаяся лечению эк- 
зема всегда являются подозрительными с точки зрения сахарного диабета. 
Капоши описал две формы гангрены кожи при сахарном диаоете: прости- 
рающуюся буллезную и папилломатозную- КиБеоз$ ФаБейса предетав- 
ляет собой характерный красный оттенок кожи лица, возникший от пони- 
жения тонуса капилляров кожи. Приходится проводить дифференциаль- 
ный диагноз между диабетическим ксант0з0м и ксантоматозом. Ксанто- 
матоз возникает в результате отложения в коже каротина, в то время как 
диабетический ксантоматоз является отражением нарушения_ холестери- 
нового обмена. Отложение фосфатидов в коже предплечья и бедер, пел 
ставляющее собой желтые инфильтраты с блестящим центром, известны 
под названием песгоБ!0915 Про! са ФаБейсогит. Центр и а 
рата нередко подвергается некрозу, оставляющему после ыы рубец р 12. 
невой пигментации (Михельсон и сотр., 1934; Хильдебранд и сотр., ы =) 
Распознавание всех этих изменений обращает внимание дерматолога 
бета у больного. Наличие коричневой пиг 
рону возможности сахарного диа уу ние врача на возможность 
ментации у диабетика должно обратить и р 


гемохроматоза. о нарушаться при сахарном диабете, вы- 


Функция янчников может ран ние сущности 
да различные расстроен оо спреи лее 
Этих менструальных расстройств сы диагноза. Беременность при сахар- 


ия И - 
ния, но не имеет ао а тата 9 мдокринолога-терапевта с акуше 


блемы в этом случае могут возникнуть В большей 


ном диабете требует тесне 
м. 
рапевта (выяснение характера выделения сахара) 


ром. Диагностические про 
части случаев со стороны те 
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и перва к урологу по по 
т едко обращаются © к: 
кчины-диабетики неред! 

и нарушений половой потенции (нарушения потенции встречаются 
а31 р, 


о/ диабетиков). 
м диабетиков к различного рода инфекциям может проявляться 
и в заболеваниях уха: фурункулез наружного слухового прок ааа 


ониз шефа ФаБейса песгойзап$ нередко бывает с очень злокачественных 
течением. У диабетиков гораздо чаще возникает мастоидит на почве отитов, 


чем у других лиц (Кехт и сотр., 1936). 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
САХАРНОГО ДИАБЕТА 


Врачам известно много заболеваний и состояний, при которых в моче 
может появиться сахар. В части этих случаев сахар мочи является не глю- 
козой, а фруктозой, лактозой, галактозой или пентозой. 

В других случаях глюкоза появляется в моче без повышения уровня 
сахара крови. В эту глуппу входят случаи безвредного глюкуреза, почеч- 
ные формы нормогликемических глюкозурий и временные глюкозурии от 
некоторых лекарственных препаратов. 

Кроме панкреатогенного сахарного диабета различаются еще следующие 
формы гипергликемических глюкозурий: 1. алиментарные глюкозурии, 2. 
гипергликемические глюкозурии, где сахарный диабет является одним из 
клинических проявлений другого заболевания. Такими заболеваниями могут 
быть невроэндокринные заболевания: акромегалия, болезнь Кушинга, синд- 
ром Кушинга, синдром Морганьи, синдром Ашар—Тьера, гипертиреозы, 
феохромоцитомы, травмы черепа, диэнцефалиты и опухоли гипоталамуса. 
Некоторые заболевания неэндокринного характера тоже могут осложняться 
гипергликемической гликозурией, например заболевания печени, гемохро- 
матозы и состояние после частичного удаления желудка. В случае всех 
этих заболеваний нельзя довольствоваться диагнозом гипергликемической 
глюкозурии, т. е. диагнозом сахарного диабета, а во всех случаях необ- 
ходимо выяснить характер основного заболевания, соответствующее лече- 


ние которого может привести к излечению гипергликемической глюкозурии 
(т. е. сахарного диабета). 


МЕЛИТУРИИ, НЕ ЯВЛЯЮЩИЕСЯ ДЕКСТРОЗУРИЯМИ 


Мы разли д с 
а и ие р Ффруктозурии (или иначе левулезурии): 1. Алиментарную 
Е ыы т р жет наблюдаться и у здоровых от употребления большого коли- 
а я главным образом у печеночных больных после приема 
мы Е зы. В моче можно обнаружить наличие фруктозы одновременно 
рном о Под названием эссенциальной фруктозурии мы под- 
м. обмена. Фруктоза отличается от глюкозы 
Зет, но не образуется газа сапа! Аа а!!сапз.Фрук- 


ржание декстрозы в моче п 
ревышает 2% 
ясняться наличием декстрозы в моче, 2%, то положительная 


у кормящих матерей настолько часто 
, 
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количеств галактозы. Гольдблум и сотрудники в 1946 
званием галактемия. Заболевание встречается только т 


: < величение пе 
чатая катаракта, галактозурия и отсталость умстве за чени, пластин- 
со слизевой кислотой можно отличить аЛАктоВ от А. При помощи пробы 


терные кристаллы пентазона. 


НОРМОГЛИКЕМИЧЕСКИЕ ГЛЮКОЗУРИИ 


Под глюкурезом мы понимаем умеренную глюкозурию вне зависимости от уровня 
сахара крови, встречающуюся после употребления нормальных количеств углеводов 
Такая глюкозурия возникает отчасти оттого, что углеводы пищи ассимилируются не 
полностью. Диагноз можно легко поставить на основании исследования мочи и уровня 
сахара крови. 

Глюкозурия беременности встречается у 15—20% беременных женщин. Она возни- 
кает при нормальном уровне сахара крови, т. е. относится к группе почечных глюкозу- 
рий. В случае глюкозурии беременности в обязательном порядке следует определить 
уровень сахара крови натощак, т. к. сахарный диабет нередко начинается во время бере- 
менности. 


ПОЧЕЧНАЯ ГЛЮКОЗУРИЯ 


Различаются две формы почечной глюкозурии; настоящая почечная глюкозурия и 
псевдопочечная глюкозурия. Почечный порог сахара при настоящей почечной глюкозурии 
не достигает 100 мг%, благодаря чему моча всегда содержит сахар. Сахарные кривые 
могут быть нормальными или пониженными. Почечный порог сахара при псевдопочечной 
глюкозурии тоже понижен, но не настолько, как при настоящей почечной глюкозурии; 
обычно он не достигает 150 мг%. В моче появляется сахар даже после употребления пищи, 
не богатой углеводами, но сахар исчезает из мочи, как только уровень сахара крови пони- 
жается ниже 100 мг%. В этих случаях натощак сахара в моче не содержится. Безвред- 
ной для организма можно считать только настоящую почечную глюкозурию- 

При синдроме Фанкони можно наблюдать особую форму почечной глюкозурии- 
Благодаря повреждению канальцевого аппарата почек в моче постоянно содержатся 
глюкоза (вне зависимости от уровня сахара крови), аминокислоты и фосфор. Диагноз 
смотри в главе о вторичных гиперпаратиреозах- 

ноги ея ить тлюкоЗурию при нормальном уровне сахара крови 2 
случаях острых нефритов, нефрозов и нефросклерозов. Причина такой глюкозурии за: 
ключается в отОсилелено — в сравнении о в = Ре 
обратного всасывания сахара В канальцах. Обратная картин ‹ 
зашедших случаях давно существующих диабетов и нефросклероза: больные не выделяют 


«вискегайсве М№еге»). 
рат Оше Урень О ожавурию ты 
Некоторые лекарственные препар К таким относятся салицилаты, морфий, фе- 


нении нормального уровня сахара крови. При временной глю- 
г мфора, ментол и т. п. При вр 
нолы, нафтол, хлоральгидрат, пирамилон, ны ‘обходимо спросить больных о приеме 


е 
козурии надо иметь в виду такую В НН задачей химического порядка. 
таких лекарств. Выявление этих п 


* 


представляет собой как бы переходную ру 
и типергликемическими глюкозуриями. ли- 
зультате преходящей гипергликемии. 
осле употребления большого 


Алиментарная глюкозурия 
между нормогликемическими г 
ментарная глюкозурия возникает в р ть 
Алиментарная глюкозурия возникает 
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40 Н-эвроэндокринные заболевания 
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‚ли сахара, если уровень сахара крови превышает 
ар в моче появляется при меньшем уровне сахара крови, 
‚жении канальцевой реабсорбции. 

мической глюкозурии представляют 
ет. В определенной части такого 
бета контраинсулярные факторы играют первостепенную 
{ роль в патогенезе возникновения гипергликемической глюкозурии. Легко 


количества углеводов т 
180 мг%. Если сах 

а пони 
, надо думать о 
| Невроэндокринные формы гиперелике: Е 
собой, в сущности говоря, сахарный диа 


| рода сахарного диа 


дифференцировать случаи акромегалии и И я больных 
вании характерных данных физикального ыы < ЭТИМИ 
заболеваниями, увеличения размеров турецкого седла и выраженной резис- 
тентности сахарного диабета к инсулину. Болезнь Кушинга отличается 
характерным ожирением, наличием пурпурных атрофических полосок и 
остеопорозом. Синдром Кушинга отличается от сахарного диабета гирсу- 
тизмом больных, увеличением клитора и усиленной секрецией 17-кетосте- 
роидов и 11-оксистероидов. Основным отличительным признаком синдрома 
Морганьи является пурегоз{0з15 гопбайз. Диабет бородатых эженщин явля- 
ется особой формой кортикогенитального синдрома, и нет необходимости 
выделить его как отдельную нозологическую единицу. Осложнение гипер- 
тиреоза сахарным диабетом отличается от сахарного диабета наличием 
характерных для гиперфункции щитовидной железы симптомов и тем, что 
пищевой режим не оказывает почти никакого влияния на глюкозурию. При 
феохромоцитоме глюкозурия обычно сопровождает приступы повышения 
кровяного давления. Увеличивается содержание прессораминов мочи. 
Травмы черепа, диэнцефалиты и опухоли гипоталамуса вызывают глюко- 
зурию через симпатико-адреналовую систему. Таким же образом времен- 
ную глюкозурию через усиленную секрецию адреналина вызывают психи- 
ческие перемсивания, мышечное перенапряжение и асфиксия. 

Среди заболеваний неэндокринного характера от сахарного диабета сле- 
дует дифференцировать т. н. бронзовый диабет (гемохроматоз, пигментный 
цирроз). Бронзовый диабет следует также отличать от болезни Аддисона 
А и сотр., 1938; Булин, 1945). Легко можно 

нии: ыы — основании коричневой пигментации кожи, 
в м а и обнаружения гемосидерина 
может ‘затрудаять проведение т диабета к аддисоновой болезни 
после частичного удаления жел ее дИаГНОЗА: 1 
неза и характерной сахарной ВОЙ И ОНО 
грузки декстрозой, р «в виде церковной башни» после на- 
Иногда приходится дифференци 
ные с несахарным диабетом. Д. 
зурии и гипергликемии, н 
под влиянием отнятия во 
после дачи порошка з 


{ ровать полиурию и полидипсию, связан- 
ы иагноз основывается на отсутствии глюко- 
а низком удельном весе мочи, гемоконцентрации 


ды и исчезновения си 
зи мптомов неса; 
адней доли гипофиза. в 





ДИАГНОСТИКА ДИАБЕТИЧЕСКОЙ комы 











сусная кислота, бета-оксимасляная кислот 
состоянии их превращать в СО,, 
капливаться в организме. Диаб 
доза, появляющегося в сопров 
тины. ь е 
Диабетический ацидоз проявляете: 5 
новых тел и органических кислот в г а и В накоплении кето- 
компенсаторные механизмы; усиливается образование Е 
канальцах и усиление кислотности мочи затрудняет с ты. о - 
водородных ионов крови и тканей в сторону С НЫ 
ацидоз). Скоро начинает ослабевать способность крови о. 
низм вынужден мобилизовать свои щелочные резервы (декомпенси т орга- 
ацидоз). Организм теряет большие количества натрия, Калия и ый и 
хлора и воды, и постепенно возникает картина тяжелого обезвоживания со 
знакомыми последствиями: азотемией и олигурией. Важно иметь в виду, что 
ухудшение почечной функции может сопровождаться значительным увели- 
чением содержания ацетоуксусной кислоты и бета-оксимасляной кислоты 
в сыворотке без содержания каких-нибудь значительных количеств кетоно- 
вых тел. Уменьшение щелочных резервов сыворотки и в этих случаях с 
большой точностью отражает тяжесть ацидоза. При понижении связывающей 
СО, способности сыворотки ниже 20 объемных процентов (вместо нормаль- 
ных 40—60 объемных процентов), мы говорим о тяжелом ацидозе. В этом 
случае в любой момент можно ожидать наступления комы. 

Если диабетик попадает в состояние относительного или абсолютного 
недостатка инсулина, ему всегда угрожает диабетическая кома. Причинами 
недостатка инсулина могут быть: 1. применение недостаточного количества 
инсулина, 2. употребление углеводов в количестве, превышающем углевод- 
ную толерантность данного больного при условии, что не повышают дозу 
инсулина, 3. употребление пищи, богатой жирами и бедной углеводами, 
4. голодание или любое состояние, сопровождающееся потерей калории 
(рвота, понос), 5. все заболевания, усиливающие резистентность к инсу- 
лину, как, например инфекционные заболевания, хирургические вмешатель- 
ства, которые не только усиливают резистентность к инсулину, но ы» 
сопровождаются и уменьшением количества принятой больными пищи. 


Тиреотоксические кризы и беременность могут привести к диабетической 


ком. предыдущим механизму. 
коме по очень сходному с предыду! силение глюкозурии особенно часто 


Повышение уровня сахара крови и У 
встречаются а острых инфекционных заболеваниях. При этом и 
может наступить усиленный распад белков и жиров и, , 
кетоза. 

При усилении ацидоза больн 
слабость, плохое самочувствие, 
Больные нередко жалуются На си 
лечь в основу диагностических ошибок, ми 
тельству. Больные часто жалуются на мы 
хость во рту. 

От больных пахнет ацетоном 
сухие. Отмечается холодность К ОИ 
ные, находящиеся в состоянии тяжелой КомЬ, ется. 
Учащенный, мягкий, кровяное давление _ 


а и ацетон), что о 
ы ь рганизм не в 
ричем вода и кетоновые тела начинают на- 


ети 
м является результатом аци- 
и крайне тяжелой клинической кар- 


ые жалуются на все более выраженную 
толовные боли и безудержный рт 
льные боли в желудке, которые могу 


приводя к хирургическому вмеша- 
ги, тошноту и су- 


аи слизистые оболочки 


„ Лицо краснеет. Кож а ауры. Боль- 


онечностей 
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тается т. н. глубокое, ацидотическое дыхание а бк "усснауая 

а ‹им на ощупь. Кив очень болез- 

Глазное яблоко оказывается мягки: щу У лез. 
ат 2 Л 

нен при пальпации. т 

На электрокардиограмме отмечается удлинение расстояния Ч—Т. Зубцы 
Т уплощаются и линия $—Т сдавливается. 

В моче можно обнаружить много сахара и почти всегда ацетон. Ацето- 
уксусной кислоты, в виде исключения, может и не быть в моче (Лаббе и 
сотр., 1933). В моче содержатся большие количества м калия, каль- 
ция, хлора, фосфора и серы (Эчли и сотр., 1933; Гест, 942). 

Уровень сахара крови может колебаться от 200 до 1800 мг% (Дильон и 
сотр., 1935). Уровень холестерина сыворотки иногда повышается, содер- 
жание остаточного азота сыворотки повышается (МэкКанс и сотр., 1935). 
Уровень калия сыворотки понижается особенно после введения инсулина 
(Холлер, 1946; Нихолсон и сотр., 1947; Туймен и сотр., 1948; Синден и сотр., 
1949). Концентрация хлоридов сыворотки обычно понижается. Концен- 
трация неорганического фосфора приближается к верхней границе нормы, 
иногда превышает ее (Байром, 1929; Франс и сотр., 1948). Содержание кето- 
новых тел крови колеблется от 60 до 200 мг% (Рут, 1945). рН сыворотки 
может равняться 7,03 (Мартин и сотр., 1947). 

При диабетической коме, как правило, всегда имеется лейкоцитоз (чаще 
всего около 15 000—50 000). Сильнее всего увеличивается число молодых 
лейкоцитов. Число эозинофилов уменьшается. 

Содержание кортикостероидов в моче уменьшается (МэкАртур и сотр., 
1950; Уаллас и сотр., 1957). 

В виде исключения возможно, что некоторые из основных признаков 
диабетической комы отсутствуют. Гегеши Кии под названием «парадок- 
сы во время коматозного состояния» дал обобщение этим явлениям (Гегеши 
ЕН 1956; Гегеши Кииии и сотр., 1957): вопреки коматозному состоя- 
ы . нет ацидоза, 2. нет гипергликемии, 3. кома не поддается лечению ин- 
ыы (резистентность; терминальная фаза), 4. может наблюдаться на- 

ная или ранняя гипогликемия, 5. имеется а 6 6 = 
Сие , цидоз без кетонемии, 6. име 
К люкозурии. Путем тщательного анализа этих случаев Гегеши 

ишш мог установить причину каждог Е 

ие дого парадокса (деструкция печени, 
уменьшение эффекта инсулина, инфекция в терминальной стадии, потеря 
Е вследствие рвоты или поносов, нарушения почечной функции) 

ание этих ы 
своевременно ЕД очень важным для диагностики. Если 

диагноз диабетической комы, то упомянутые 


ы м 

и У них антагониста инсулина, вещества бел- 
Диагноз диабетиче 

сообщают нам, что б 


ской комы намного облегча 
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кой комы 


При дифференциальной диагности 
иметь в виду ряд заболеваний, соп 
более часто приходится дифференц 
передозировки инсулина; это ино 
Препараты инсулина удлиненно 
забот и проблем в этом отношен 


ке диабетической комы необходимо 


возникновения апоплексии и уремии. Диагноз этих явлений у больного в 
бессознательном состоянии порой является очень трудной задачей. И если 
вспомнить, что травмы черепа, энцефалиты могут сопровождаться преходя- 
щей глюкозурией и гипергликемией, то мы вынуждены сознаться, что диаг- 
ноз диабетической комы не всегда является легкой задачей. 

Ниже обобщим отличия между диабетической комой и гипогликемией. 
Уже при выяснении анамнеза мы узнаем, что до возникновения коматозного 
состояния больной, употребляя много углеводов, не получал соответствую- 
щего количества инсулина, перенес инфекционное заболевание или испор- 
тил желудок. В этих случаях мы большей частью думаем о диабетической 
коме. С другой стороны, если мы от родственников больного узнаем, что он 
до коматозного состояния ел мало или получил намного больше инсулина, 
чем обычно, или же перенес физическое перенапряжение (много ходил, 
например), то мы будем в первую очередь думать о гипогликемии. Мы будем 
думать о диабетической коме, если больной до потери им сознания жало- 
вался на плохое самочувствие или сонливость, длившихся уже часами (по 
крайней мере в течение полусуток), и думаем о гипогликемии в случае вне- 
запного начала, потери сознания. Гипогликемия после применения инсу- 
лина удлиненного действия наступает позже, чем в случае применения 
кристаллического инсулина. В то время как максимум действия кристал- 
лического инсулина наступает через 1—2 часа после ВАынинй нжЕЕ 
протамин-инсулин начинает усиленно действовать только через | ый 
после дачи. Ухудшению состояния больного кетозом предшествеут отсут т 
аппетита и жажда. Больные типогликемией чувствуют волчий аппетит, 
о НН 
и чаще отсутствуют при диабетической коме. . . 
комой ато на Помутнение зрения Перед поерей бое 
прекоматозном состоянии). Больные гипоглике при гипогликемии 
Больные в состоянии: кекозаменазоноя НА, ОП В 


одышка их не мучает. 


Больные диабетической комой при больные гипогликемией выглядят 
крайне тяжелых больных, В То время как 00 


иабетической 
здоровыми людьми, потерявшими сознание. Кожа больного д 


ьных бывает бледной и 
мой кемии кожа бол 
Комой красная, сухая. При А мой пахнет ацетоном. Пульс этих 


влажной. От больных ия Е Учащенный, но напол- 
п. й Кий а ыЫШ нормально 
Ненный, прения больные при ии ты —- 
Мабетическая кома характеризуя с живота при пальпации. При 
не 
етической коме наблюдается болез 


осмотре производят впечатление 
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Симптом Бабинского может быть положительным 
`ипогликемии. При диабетической коме понижается тонус глазного 

при ги паза сидят глубоко в глазнице. При гипогликемии напряжение глаз- 
яблока, а остается нормальным. Зрачки расширяются при обоих формах 
зе ее -- гипогликемией очень часто производят впечатление пьяных, 
Омь, паздражительные, возбуждены, как маниакальные больные, и иногда 
и возникают эпилептиформные припадки. ее из наших =. во 
время гипогликемии с ножом напал на друзих ольных, другой больной 
хотел выпрыгнуть в окно, а третий шатаясь прошел через одну из площа- 
дей города, лег на газон, и милиционер отвел его в участок, считая пья- 
ным. Перед ступором больчые диабетической комой могут быть воз- 
бужденными. Температура больных при обоих состояниях может быть 
нормальной или слегка повышенной, поэтому она не помогает в дифферен- 
циальной диагностике. Во всяком случае лихорадочное состояние без на- 
личия инфекционного заболевания у больного говорит в пользу комы. 

При диабетической коме моча содержит много сахара и кетоновых тел. 
При гипогликемии от инсулина моча никогда не содержит ацетона, но мо- 
жет содержать сахар, который попал в мочевой пузырь еще до возникно- 
вения комы, при условии, что в это время не было мочеиспускания. Поэтому 
необходимо повторно исследовать мочу после опорожнения мочевого пузыря. 
Если при повторных исследованиях мочи сахар не обнаруживается и боль- 
ной находится в беспамятном состоянии, то, по всей вероятности, мы имеем 
дело с гипогликемией. Уровень сахара крови очень высок при диабетической 
коме и низок при гипогликемии. Концентрация щелочных резервов крови 
резко понижается при диабетической коме. 

В сомнительных случаях рекомендуется внутривенно вводить глюкозу. 
Если состояние больного улучшается буквально через несколько минут, 


то у него была гипогликемия. Диабетическая кома не улучшается после 
внутривенного введения глюкозы. 


гипогликемии этого нет. 


я Е щелочных резервов крови понижается и уровень остаточного азота 
р =: СЯ также и при уремической коме. В стадии компенсаторной полиурии 
упа звоживание организма. Эти симптомы являются общими с признаками диа- 


бетической комы. С друг ст ет гипе отмечается глю’ 
. угой стороны, н ипергликем г т 
п т з ь й я . я › ы кемии, а если порой меч. л 


Умеренная гиперглик. 
емия и глюкозурия могут быт к Г. 
сопровождении повышенного кровяного а НО АВЕО — 


Ея Е ного давления и обычно гемипареза или гемиплегии. 
В аки пирамидального повреждения а развиваются через 
ном уровне. Гипергликемия ре щелочных резервов сыворотки остается на нормаль- 
ния в мозговые желудочки. В ес Уря истречаютея особенно в случаях кровоизлия- 
кровянистой и позже ксантохромной, При кре, пинальная ИКОТА СТОН 
больные жалуют т а — 'злиянии по) , болочк 
АСЯ а НЫ головные боли и отмечается и ИЕ 
жидкости обнаруживается крось НЫ дыхание не изменяется. В’ спинномозговой 
а НИ, ъ. ‘гри кровоизлиянии под твердую оболочку можно об- 
ОЕ Рефлекоы до ы, за исключением наличия крови в оной : 
ливаются обычно на обеих сторонах. П, ем < 
. При опухолях мозга клиниче- 


ская картина кроме сим в вышенного внутриче епного давления составляется 
мптомов по утр; р 

у ышенно! 

из местных признако в, связанных с дав тением 


признак Кернига у оказ в 
' характерны азанным опухолью. ‹ ый 
диагноз менинеитов. оные данные анализа  <ПИННомОЗгОвой м 


После п 
я риема некото: < <: 
ние, что можно сп ь ть 


Зурию. Отличить 
гипергликемии. 
учебниках токсиь 


‹ препаратов больные мог 
а да, когда эти 
диабетической комы 

мы м 
анализа различных ядов 


: ут потерять созна- 
лекарства вызывают и глюко- 
ожно на основании отсутствия 


кологии. изложены в соответствующих 
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Под гиперинсулинизмом мы подразумеваем патологическое усиление 
секреции инсулина здоровыми клетками островкового аппарата или четко 
дифференцированными опухолевыми клетками, приводящее к появлению 
приступов гипогликемии. Возникновение спонтанных приступов гипогли- 
кемии еще не означает увеличение количества эндогенного инсулина во 
всех случаях, т. к. такие приступы могут быть связанными и с понижением 
влияния контраинсулярных факторов, участвующих в поддержании нор- 
мального состояния равновесия. Таким образом, при гипофункции передней 
доли гипофиза или коры надпочечника можно наблюдать приступы гипо- 
гликемии. Известно, что гормоны, действующие контраинсулярно, прояв- 
ляют свое влияние через воздействие на процессы гликогенеза, вернее гли- 
когенолиза в печени, поэтому вполне понятно, что при печеночных заболе- 
ваниях могут наблюдаться приступы гипогликемии даже в случае нор- 
мального гормонального равновесия. Гипогликемией сопровождаются все 
состояния, сопровождающиеся истощением гликогенных резервов орга- 
низма на почве усиленной потери глюкозы. 

Некоторые авторы особо выделяют случаи спонтанных гипоглике- 
мий, где нельзя найти никаких органических изменений ни в самой под- 
желудочной железе, ни вне ее (Бун, 1934). В этом случае ими употребляется 
термин функционального или нервного гиперинсулинизма. Считают, что 
причина такого состояния заключается в том, что обильное содержание 
углеводов пищи, раздражая блуждающий нерв, усиливает секрецию инсу- 
лина. 

Наиболее частой причиной гиперинсулинизма являются риа 
венные аденомы островкового аппарата ((Уиппл и сотр. 1935; р тя 
1941; Флинн и сотр., 1941; Исакс, 1946; Лонез-Кругер_и я 2), 
опухоли нередко достигают диаметра в 15 см и весят 600т ( иен. ь 
Опухоль иногда может располагаться вне пи аппарата 

Гораздо реже встречается раковое ные р 1941; Грей 1942; 
выполняющее эндокринную функцию в = р ыы из литературы 
Ханно и сотр., 1943; Гордон и сотр., 1947). ей о 1944 года (1944). 
случаи опухолевого поражения островков, ев вероятно злокачественных 
Среди них было 106 случаев аденомы, 28 случа в и опухолей островкового 
и 15 случаев злокачественных, метастатизиру и: 


а} ата. Гипе Т овковог р о т соп ждаться 
о аппарата може рово. "К, 
ь у п рплазия клеток остр к 1937 ). Большие опу холи 


и сотр. 
оо к се нар Е а возникновения приступов 
коры надпочечников редко могут стать причи 
ь. 1957). 
гликемии (Шамаун, ) я 


ВИО ной нервной системы. В основе 
занимают симптомы со стороны централь 


‹ани 

е гипогликемии тка! 

возникновения этих признаков лежит то, что р иж 

головного мозга лишены своего основного и о мене для 
козы. Понижение уровня сахара крови само п 


погликемии значительное место 


631 





| „ пения симптомов со стороны центральной нервной системы. Воз- 
10 ею в патогенезе этих симптомов играют роль той 


| 
| ‹но, 
| я лош количеств инсулина, ишемия мозга и гидремия 


ГИПЕРИНСУЛИНИЗМ ВСЛЕДСТВИЕ ОПУХОЛЕЙ + 
ОСТРОВКОВОГО АППАРАТА 


Редко наблюдаются опухоли, берущие свое начало в клетках островко- 
вого аппарата (Уиплл, 1944). В литературе описано ее два случая зло- 
качественной опухоли клеток островкового аппарата у ме сахарным 
диабетом. Исчезновение глюкозурии и гипергликемии обратило внима- 
ние на то, что у больных образовались опухоли, вырабатывающие ин- 
сулин. 

+ Опухоли островкового аппарата встречаются в любом возрасте (Бун, 
1934; Зауербрух, 1940). Они встречаются даже у новорожденных (Шермен, 
1947). У мужчин они наблюдаются чаще, чем у женщин (Уиллл и сотр., 
1935; Лопез-Кругер и сотр., 1947). 

В 16% случаев аденомы островкового аппарата не проявляют никаких 
клинических симптомов. 

В начале приступов спонтанных гипогликемий больные жалуются на 
пот, дрожь и слабость. Они бледнеют, страдают от головных болей и голо- 
вокружения. Внезапно чувствуют сильный голод, особенно им хочется 
сладкого. Сердцебиение и сильные боли в области желудка являются Час- 
тыми жалобами больных при гипогликемии. Часть этих жалоб связана с 

1 мобилизацией адреналина, вызванной гипогликемией. 

Физикальное одследование. Больные часто прибавляют в весе, особенно в 
случае доброкачественных аденом, т. к. во избежание частых приступов они 
усиленно питаются. Кожа влажная, пульс учащенный, кровяное давление 
повышается и понижается только при тяжелых гипогликемических комах. 
Метастазы раков островкового аппарата в печени иногда пальпируются в 
виде узловатости. Доброкачественные опухоли островкового аппарата паль- 
пируются очень редко. 

и сильно варьирует при приступах гипо- 

. атия, ступор, отсутствие ориентации во 

На ю т галлюцинации. Некоторые отмечают появление истерии. 

о 
. а х бессвязна. 

и приступов нередко наблюдаются = неврологиче- 
менения; рефлексы могут усиливаться с - 
бинского может оказаться положительным. Ч ес 
и клонические судороги всего тела или а тонические 

стороны, моноплегии И 


гемиплегия. Временные пар: 
раличи глазных 
глазию и диплопии. Выраженная слабость О 


полного паралича. Нередко на 
ступах бывает шсоп#пеп а имп 


| Лабораторные данные. В м 
логического. 





















мышц может повторить картину 


61 юдаются . 
парестезии При 
> ри тяжелых при 


о 
че обычно не обнаруживается ничего пато- 
Уровень сахара кров 
и натощак не 
ступа понижается до 40 мгох. достигает 100 мг%, а во время при- 


632 





ческая стадия после гипергликемии. 
рекомендуется проводить исследование ал кая ра 
в течение 4—5 часов (Конни сотр., 1941; Уиплли т 94) При о 
нированной нагрузке декстрозой и инсулином ми и 
вительность больных к инсулину (Бартнесс и сот т Ки он, 
и р., 1; Юлес и сотр., 
Диагноз гиперинсулинизма на почве оп 
опирается на следующие данные клиническ 
ных имеются указания на приступы с усил 
нием и потерей сознания различной степени 


найти связь между возникновением приступов и приемом пищи. Приступы 
гипогликемии на почве опухолей островкового аппарата начинаются обычно 
до завтрака (т.е. приблизительно после 12-часового голодания) или через 
3—4 часа после приема пищи. Они могут возникнуть, если больные по 
какой-либо причине не обедали или не ужинали. Уровень сахара крови 
натощак равняется обычно 70—80 мг%. Во время приступа уровень сахара 
крови нередко не достигает 50 мг%. Под влиянием дачи углеводов приступ 
быстро прекращается. Если приступ сопровождается потерей сознания, то 
он быстро прекращается после внутривенного введения декстрозы. В меж- 
приступном периоде можно провоцировать приступ нагрузкой декстрозы. 
Больные, страдающие от опухоли островкового аппарата, не в состоянии по- 
высить уровень сахара крови через 2 часа после внутривенного введения 
инсулина (неспособность к реакции на гипогликемию). 


ухоли островкового аппарата 
ой картины. В анамнезе боль- 
енным потоотделением, дрожа- 
выраженности. Обычно можно 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ГИПЕРИНСУЛИНИЗМА 


я а едует диф- 
Гиперинсулинизм на почве опухолей а а ра а ры 
ференцировать от следующих заболеваний: от заболеваний, р : 
инсулярных факторов, в том числе 
щихся пониженным выделением контраинсуляр - Е 
Г йб ни и микседемы. От заболеваний, 
от болезни Симмондса, аддисоновой болез б ое 
сопровождающихся нарушением образования или мобилизац ной функции 
т. е. от болезни Гирке, отравлений с острым нарушением бое рен 
и хорангиолитов. От всех заболеваний, при которых Е УВ фе исто- 
теряет глюкозу, нарушаются ПЕ Уи, И. отно- 
щаются тонов а чрезмерное физическое 
сятся: мления, почечн г ы ифференци- 
период кор р, марафонский бег). Приходится диффер м. 
перенапряжение (например, › таламуса, сопровождающихся типог 
ровать еще и от заболеваний еринсулинизмов и от алиментарной гипо- 
кенией, ото гудка (дампинг-синдром). 
гликемии после резекции Желули С оза в отношении болезни Сим- 
Проведение дифференциального р ИЕ признаков: больные болезнью 
мондса производится с учетом И ИНО, худеют, определение а 
Симмондса страдают от отсутствия Е — 20%, отсутствует р 
ного обмена выявляет его Же ется выделение р 
динамическое действие белков И п ся на основании Кори гость 
Болезнь Аддисона легко в пониженного выделения 
тации кожи, выраженной адинамии, 
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положительной пробы Катлер —Робинсона, на 
пробы Торна после введения адреналина или 


11-оксистероидов, 


оидов И о 
ы отрицательной 


основании 
АКТГ. 2 : ‹0 — спонтанные гипогли 
При гипотиреозах бывают — хотя и редк кемии. 
Диагноз основывается на характерной внешности больных, отсутствии 
а 


инициативы с их стороны, понижении величины основного обмена и повы- 
шении уровня холестерина сыворотки. 


При болезни Гирке организм теряет способность мобилизовать ыыы из печени, 
Диагноз можно поставить на основании увеличения печени, понижен ля сахарных кри- 
вых, выпадения повышения уровня сахара и калия крови после дачи адреналина и на 
основании данных биопсии печени. ых 

Повреждения печени при отравлении фосфором, четыреххлористым углеродом, 
асферамином, распространенные опухоли печени, хорангиолиты сопровождаются гипер- 
гликемией, если больные употребляют достаточное количество углеводов, но наступает 
гипогликемия при недостаточном снабжении организма углеводами. В отношении симп- 
томатики и клинической картины этих состояний мы позволим себе сослаться на соответ- 
ствующие учебники токсикологии и соответствующие разделы учеоников по терапии. 

Приступы спонтанной гипогликемии в период кормления, на почве почечной, елюко- 
зурии или после физического перенапряжения обычно не являются тяжелыми. Уровень 
сахара крови редко понижается ниже 50 мг%. Эти состояния только в виде исключения 
могут сопровождаться неврологическими изменениями и редко приводят к потере созна- 
ния. Все признаки могут купироваться дачей углеводов. Приступы гипогликемии на 
почве опухолей островкового аппарата не реагируют на введение соответствующей диеты. 

В случае гипогликемий, связанных с заболеваниями гипоталамуса, в клинической 
картине определенное место занимают признаки основного, гипоталамического заболе- 
вания. Ожирение, нарушения половой функции, расстройства водно-солевого обмена и 
в части случаев признаки повышения внутричерепного давления — все это облегчает 
постановку правильного диагноза. 


Диагноз функционального гиперинсулинизма ставится путем исклю- 
чений. В отличие от опухолевых гиперинсулинизмов приступы функцио- 
нального гиперинсулинизма возникают нерегулярно. Почти никогда они 
не бывают до завтрака. Голодание в течение одних суток иногда даже не 


провоцирует приступа. Возникновение приступов нередко связано с психи- 
ческими переживаниями (Конн, 1947). 
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ЗАБОЛЕВАНИЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


ФИЗИОЛОГИЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


Кора и мозговой слой надпочечников представляют собой самостоятель- 
ные органы как в отношении своего процесса развития, так и в анатомиче- 
ском и функциональном отношении. Мозговое вещество надпочечников, как 
часть симпатической нервной системы в онтогенетическом отношении, при- 
нимает участие в защите от жизненных опасностей, в т.н. реакциях «тре- 
воги», в то время как «гормональный» корковый слой надпочечников полу- 
чает важное задание при реакциях «адаптации». 

Из двух субстанций надпочечников жизненно важным органом следует 
считать корковый слой. Двухстороннее удаление мозгового слоя не приводит 
к смертельному исходу, с одной стороны, и © другой — введением адрена- 
лина нельзя поддержать жизнь животных после адреналэктомии. Наобо- 
рот, животные после адреналэктомии остаются в живых, если получают 
регулярно препараты экстрактов коры надпочечников. 


ФИЗИОЛОГИЯ КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


Сущность работы коры надпочечников заключается В секреции гормонов, 
обеспечивающих нормальный ход процессов углеводного, жирового и бел- 
кового обменов, равновесие электролитов организма и нормальную поло- 
вую функцию. Такими гормонами являются стероиды. Даже т. н. ной 
ная фракция» не «аморфная» с тех пор, как Симпсону и сотрудн та 
(1952) удалось изолировать из этой фракции наиболее Е ны 
тоящее время) фракцию минералокортикоидов, т. н. НУ —- 
стероидов, изолированных из коркового слоя надпоче р 
действительно гормоном коры надпочечников, но изВоСтвай а 
продуктом химической изоляции, вызванным Я Я 
изоляции. Для эндокринолога-физиолога совсем не безр , 


вуют ли на самом деле в организме изолированные ор вуется тен, 
= ист в первую `, 
стероиднВ И ерон спасает больных аддисоновой 


что изолированный дезоксикортикост 


болезнью. ‹ овые пред- 
Гормоны коры надпочечнико и Я О нантренов (Норест. 
ставляют собой производные циклопе ИР плестерином, я желчными 


С Й ис 
рана) и находятся в тесной родственной ол ивениями. Половые 
Кислота о о, Этим объясняется, что во многих от- 


гормоны являются тоже стероида 
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5 ействиями половых гормонов и корти- 
х имеется сходство между д 
сидов Отдельные кольца структуры норестрана обозначены буквами 
- м Ь углеродные атомы обозначены арабскими цифрами. 
Е 


циклопентанопергидрофенантрен (норестран) 


В настоящее время известно, что биологическая активность связана с 
определенными атомными группами. Три углеродных атома играют основ- 
ную роль в проявлении биологической активности стероидов коры надпо- 
чечников: 3-Й, 11-й и 17-й. Все стероиды коры надпочечников, имеющие кето- 
группу у 3-го С-атома и кетоловую боковую цепь у 17-го С-атома, являются 
биологически активными и они способны сохранять жизнь адреналэктомиро- 
ванным животным. Гидроксильная группа, располагающаяся У С-21 в 
конце боковой цепи, облегчает химические анализы, обладая восстановитель- 
ной и образующей формальдегид способностями. Значение 11 С— атома 
состоит в том, что от него зависит, на что в основном действует стероид: на 
обмен электролитов или углеводов. Стероиды, имеющие простую кетоновую 
группу у 17 С-атома, обладают андрогенным действием. 

Стероидные гормоны коры надпочечников делятся на три большие груп- 
пы: 1. т. н. собственные гормоны коры надпочечников (кортикоиды), 2. 11- 
кетостероиды андрогенного действия и 3. женские стероиды. 

Различаются две группы кортикоидов: а) минералокортикоиды, дейст- 
вующие главным образом на минеральный обмен, и 6) глюкокортикоиды, 
действующие в основном на углеводный обмен. Из коры надпочечников 
можно изолировать оба типа половых гормонов: эстрогенные стероиды и 
прогестерон. Прогестерон стоит очень близко к кортикоидам и возможно, 
что отчасти образуется их них. 

водный обмен, и  ОКВКОртиКоиДЫгЬ алокортиоиееленые у ореа 
КАЗАН лияют на минеральный обмен так же, 
церогенные углеводы являются до некоторой : ми 
и эстрогены — канцерогенами. Раз; рой степени эстрогена 
КОРОНЕ . Газница не столько качественная, сколько 

Собственные гормоны коры надпочечников. ты гормоны химически харак- 
щенного соелт У 3-го С-атома, одного ненасы- 
ИИА а ры Е С-атомами, кетоловой боковой цепи у 17 С- 

=. ети боковой цепи. >. 
кольца имеютс Я Зи -атомов норестрановог 
ие на ры метиловой группе у 10-го и 13-го ее и два 
езначителье 
образом вина. ны структуры кортикоидов может коренным 


логическое действие. Те соединения, которые не 
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Представители этих трех групи действуют главным образом на мине- 
ральный обмен. Эти соединения отличаются друг от друга только по силе 
действия; например аморфная фракция является более эффективной, чем 
т.н. ДОК. Недавно открытый альдостерон еще более эффективен. 

Действие минералокортикоидов на минеральный обмен осуществляется 
путем воздействия на почечные канальцы: под влиянием этих соединений уси- 
ливаются процессы обратного всасывания натрия и уменьшаются процессы 
реабсорбции калия. В результате этого уменьшается выделение натрия и 
усиливается выделение калия (Ферреби и сотр., 1941; Мёлиг и сотр., 1942). 
Все эти изменения проявляются В гипернатремии (Свингле и сотр., Кноул- 


тон и сотр., 1947) и гипокалемии. Минералокортикоиды действуют на мине- 
ральный обмен не только при участии почечных канальцев, но И вообще 
емость капилляров и серозных мембран. 


путем воздействия на проница 
Отдельные минералокортикоиды ее ны вже 
ств . 
раженности действия. Имеются, однако, суще Ч р 
нения между ними, указывающие на то, что а действия не може 
быть одним и тем же для всех минералокортико д НИЕ ркоНАКЯ 
В то время как под влиянием дезоксикортикостери а ре, 
Уровень сахара крови (Ванг и сотр» 1949), о ОК обет 
не оказывает никакого влияния На углеводный ня Аоки не окавь- 
содержание фосфатазы в костях тогда, когда амор 
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обного действия ( Уилльямс и сотр., 1941). ДОК тормозит расщеп- 
вает под ов и усиливает процессы задержки воды в организме, тем самым 
ление ее ибавление в весе (Шиффер и сотр-, 1947). Аморфная фракция 
эт —— прибавление в весе, `но другим путем, через усиление про- 
оО роста организма (Кендалл, 1941). ДОК повышает кровяное давление 
особенно в случаях гипотонии. Кровяное давление повышается при этом 
отчасти в результате увеличения объема плазмы. -. 
‘Альдостерон или иначе электрокортин, этот недавно открытый минерало- 
кортикоид, занимает особое положение среди прочих минералокортикоидов 
как по структуре, так и по своему биологическому действию (название соеди- 
нения дано Симисоном и Тайтом на основании сильного эффекта действия 
на электролиты). В то время как минералокортикоиды характеризуются 
наличием 11-дезокси-группы, альдостерон, несмотря на его минералокор- 
тикоидное действие, ближе стоит к 11-оксистероидам глюкокортикоид- 
ного действия. Кроме этого, у 13-го С-атома он содержит вместо метильной 
группы альдегидную группу (ОСН) (отсюда название альдостерона). Дан- 
ное соединение очень близко к кортикостерону. Характерной особенностью 
альдостерона является то, что альдегидная группа может образовать лак- 
тольную группу с гидроксильной группой 11-го С-атома. Альдегидная и 
лактольная формы находятся в состоянии равновесия друг с другом в соеди- 
нении альдостерона и, может быть, в организме тоже. 
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понент В по Кендаллу, компонент Н по Рейхштейну) 
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форма альдостерон лактольная ф 
я форма 


Симпсон НИ кры ах 

и сотр < т 
о ем - ки о в своих опы ах, проведенных на сах, 
доказали, чт альдост рон в 100 раз эффективнее, чем дезоксикор икостерон. 
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В других опытах Дезолль и сотрудники (1 
В Зет ретенцию натрия в 25 раз НГ 953) доказали, что альдостерон 


ьнее и усили 

в > чем дезоксикортикостерон. ие ме калия 

между двумя минералокортикоидами является то рые отличий 
, альдостерон, 


в противоположность ДОК, не вызывает ретенцию мочи 


дозах. Большая эффективность альдостерона подтвержда даже в больших 


ля подде ется 
> ддержания жизни адреналэкиоиировавиых ое 


1/2—2у/кг веса тела альдостерона (Г 

тивность альдостерона в г. и. те 
на отложение гликогена в печени», оказалось, что о о ыы 
тивности кортизона (Шулер и сотр., 1954) а на составляет 1/3 эффек- 
достерона при помощи его В а Ь нивая эффективность аль- 
что она равна 1/4 эффективности кортизона ( вере. 1954), Ре И 
периментов, проведенных на людях, до некоторой и Е 
данными экспериментов на животных. Так, например, у ны ащлИВоНО- 
вой болезнью можно получить умеренную задержку мочи, повышение уровня 
сахара крови без понижения числа эозинофилов при введении 400 Е: аль- 
достерона (Пранти и сотр., 1954). С другой стороны, Кеквик и сотрудники 
(1954) отрицают влияния альдостерона на диурез больных аддисоновой 
болезнью. Брукс и сотрудники (1956) обнаружили у больного с отеками 
вещество, не идентичное с альдостероном и действующее как солевые гормоны 
(вильдегостерон). Данное вещество, вероятно, является продуктом обмена 
альдостерона. Здесь отметим гормон коры надпочечников, действующий на 
диурез натрия, открытый Неером и сотрудниками (1958). Этот гормон 
обнаруживается в моче больных адреногенитальным синдромом и в надио- 
чечниках свиней. Данный гормон в значительной мере усиливает выделение 
натрия, но не оказывает никакого эффекта на диурез калия и выделение 
воды из организма. Выяснение патологической роли этого гормона, веро- 
ятно, приведет к ряду интересных открытий. 
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Глюкокортикоиды (сахарный 20 го атома у П С-атома_ в форме 


Г но 
характеризуются наличием кислород 


г —оН). У 11 С-атома 
ьной группы и- 
кето-группы (С=0) или ГИрОКС дпочечников до сих пор удалось изол 


может быть ОН группа. Из кор 651 
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‹ ‹ тки синтезировать их увенчались успе- 
ровать 4 глОкокорииОйАА о В =” группу входят следующие 
с и `-дегидро-17-гидрокортикостерон, И1-дегидро- 

ния: , 
А и 17-гидроксикортикостерон. В 
ыт всей вероятности, главным гормоном коры надпочечник тся 
17-гидрокортикостерон. Этот гормон удалось ЖЕ ое ке 
надпочечниковой вены собак (Рейх и сотр., 19 а _ м 
ника крупного рогатого скота (Хехтер и сотр., ). о 
доказано, является ли кортизон на самом деле наст ее. Е 
надпочечников. По всей вероятности, он представляет о: 
к сы и .. =. = 

людей равняется 3: И 

КЕ В нь 195, На основании исследований Фазекаша ОРТ еж 
считать, что глюкокортикоиды отлагаются в головном мозгу. 22й ров 
ращении находится 2—10% гидрокортизона в соединении с у. 
(Вестфал и сотр., 1956). 


сн.он сн‚он 
бо т 
о к он 
Уи Ев 
УИ Е 
(их Бе 


11-дегидрокортикостерон 


17-гидроксикортикостерон (соединение Е по 
(соединение А по Кендаллу) 


Кендаллу; соединение М по Рейхштейну; 
гидрокортизон, кортизол) 


Наши познания в отношении биосинтеза гормонов коры надпочечников 
расширились за последние годы. Отдельные стадии синтеза кортикоидов 
стали известными для нас. Исходя из данных монографии Штрауба (1958), 
синтез кортикоидов представляется нам следующим образом: кортикоиды 
образуются в организме из ацетатов или холестерина. Последний имеет 
большее значение, т. к. по-видимому АКТГ влияет на образование корти- 
коидов из холестерина. Из холестерина сперва образуется прегненолон, 
потом прогестерон. Из прогестерона путем гидроксилирования образуется 
17-оксипрогестерон или 21-оксипрогестерон (дезоксикортикостерон, ДОК). 
Гидрокортизон образуется из этих двух стероидов путем дальнейшего энзи- 
матического гидроксилирования. Альдостерон образуется из 21-оксипро- 
гестерона. 

Основное действие глюкоко 
обмена. Они усиливают п 


генеза) и задерживают 


ртикоидов направлено в сторону углеводного 
роцессы образования сахара из белков (глюконео- 


ИИ коко утилизацию сахара в тканях на периферии. Глю- 
М ад проявляют катаболическое влияние на белковый обмен. 
люкокортикоиды действ 


уют и на обмен жиров. Концентрация липоидов 
ка под влиянием кортизона. Глюкокортикоиды 
ацетонурии, но усиливают выделение кетоновых 


крови повышается у челове 
сами по себе не вызывают 
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тел при сахарном диабете (Боленд и сотр., 1949) и у панк 

животных. Уже говорилось о том, что действие аалинря о аеных 
не ограничивается исключительно минеральным или кортикостероидов 
|-оксистероиды являются не только  ЛЮКокортикодажи, нони обменом. 
также и на минеральный обмен. Действие во многом и в 
ного гормона и от того, получал или не получал больной о введен- 


ыШ : 
кортикостероиды. В остром опыте кортизон усиливает ще Иа 
ренной соли и даже калия. Особенно часто наблюдается такое Век, " 


лиц, получивших большие количества дезоксикортикостерона (Торн и 
сотр., 1949). Продолжительное применение кортизона о ОЗодаеня 
держкой натрия в организме. Электролитное равновесие больных ле 
новой болезнью может поддержаться применением кортизона. Для дости- 
жения такой цели необходимо ‘продолжительно давать большие дозы кор- 
тизона. Задерживающий натрий в организме эффект кортизона составляет 
приблизительно 1/50 часть эффекта ДОКА. 

Продолжительное применение кортизона может вызвать гипокалиемию 
по одному из двух возможных путей: 1. понижает обратное всасывание ка- 
лия в почечных канальцах, 2. усиленное отложение гликогена в печени 
требует много калия и печеночные клетки извлекают калий из крови. 

Под влиянием действия глюкокортикоидов наблюдается обратное раз- 
витие лимфоидной ткани (Гордон и сотр., 1949; Тобиан, 1949; Ингле, 1950). 
Макроскопически данное явление находит выражение в разрушении лим- 
фоцитов, т.е. уменьшении их числа в крови. Одновременно с этим умень- 
шается число эозинофилов. Способность этих соединений вызывать эозино- 
пению, по всей вероятности, связана с ОН-группой у 17 С-атома, т. к. кор- 
тикостерон и дегидрокортикостерон, не имеющие ОН-группы у 17 С-атома, 
не вызывают эозинопению. Кортизон стимулирует процессы миелопоеза в 
костном мозгу, в результате чего возникает нейтрофильный лейкоцитоз. 
Кортизон стимулирует и процессы эритропоеза, что я в ретикуло- 
цитозе (Боленд и сотр., 1949). Кортизон задерживает фибробластозное раз- 
растание, Во а иЕные процессы с четырех сто- 

1\-оксистероиды действуют на воспал Ик 
рон: 1. При разрушении лимфоидной ткани и самих и а ая 
дается большое количество гамма-глобулина, у о величивается 
иммунологических процессах организма. В резул 


ле- 
концентрация противотел сыворотки. 2. ТЯ надо 
точных мембран. О точном механизме этих ки о. 
Несомненно, что кортизон противодействуе .. ье о ее: == 
щей проницаемость клеточных мембран. Под 


шаются нет пот, но вых 
б олько периваскулярны" 2 у 
6 тастов 4 "Ко ТИЗо ит некото ые реак- 
за Не заживление ран. . Кор изон тормоз р 
он вн например ; рских свинок возникновение убер- 
бразо мо Т 
кулинов м а что при таком 
ули .. р ции И анафилак ическо о шока. Возможно, р 
ой реак : 
ВЛИЯНИИ роль отводится энзиматическим механизмам 


й назы и понижа 
что кортизон усиливает действие гистами 
мина в тканях. 


Результатом вышеупо 
наиболее подробно изЗУЧ 


изон, этот 
Й тся то, что корт Я 
мянутых реакции являе рее 
5 представитель тлюкокортикоидов, у! 
енный 
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е вызванное бактериальными возбудителями или химиче- 
) 


© 


шает воспалени 
скими агентами. 

В отношении и 
ные данные далеко 


кулезные п 
подтверждающие, что тубер у 
женения кортизона. Противотела, как известно, являются белками, и 


соединения типа кортизона способствуют расщеплению белков. В таком 
понимании можно согласиться с литературными данными, Утверждая 
что кортизон разрушает противотела. По данным новейших исследований 
Штарка и сотрудников (1959), видимо, глюкокортикоиды играют важную 
роль в образовании трофических расстройств и анемии после перерезки 
нервов. с 

В результате воздействия глюкокортикоидов на углеводный обмен полу- 
чается, что увеличивается содержание гликогена печени у голодающих 
адреналэктомированных крыс и мышей, и тем самым эти животные стано- 
вятся более выносливыми в отношении различного рода стресса, холода и 
мышечного перенапряжения. На основании этих свойств глюкокортикоидов 
были разработаны различные методики биологического определения глю- 
кокортикоидов (см. общую часть). н 

Большая часть 11-оксистероидов превращается в организме и выделяется 
в виде различных неактивных соединений. Только незначительная их часть 
(приблизительно 5—10%) выделяется в биологически активной форме. 
С помощью различных биологических проб определяются именно эти, т. н. 
кортикоиды мочи. Количество кортикоидов мочи выражается кортизонным 
эквивалентом (Веннинг и сотр., 1949). Суточное выделение соответствует 
40—80 у кортизонного эквивалента. 

При патологических условиях в значительных количествах могут обра- « 
зоваться прегнандиол и прегнан в процессе обмена кортикоидов. Именно Н 
поэтому сила секреции прегнандиола отражает не только функцию желтого 
тела, но дает сведения относительно гиперфункции надпочечников у муж- - 
чин и женщин (у последних после менструации). | 
ИЯ Ур И позволило разработку химических 4 

Н1 ределения. Часть этих методов основывается на 

редуцирующих свойствах данных соединений (Хёрд 194ба, Б; 
Тальбо и сотр., 1945, 1951). Другая И пи: 1 
боковая цель к . дру часть методов основывается на том, что х 
при участии перйодной кислоты в формальдегид у 
к 
к 
к 


а 


ротивовоспалительного действия кортизона литератур- 
не являются единогласными. Накапливаются данные, 
роцессы обостряются под влиянием 


= чо до мол 


= м 


ион 


огедей 

( НЫ 1948). Такие кортикоиды получили название формальде- 

кортикоиды при о основывается на реакции Портер—Силбера: 

в концентрированной ернокисной, й Е В 

сахару — озазон (Портер и сотр 1950 О ОИ. 

цветную реакцию, с помощью которой АНН, 1955). Озазон дает 

кортикоиды. Нормальные вели р ожно количественно определить 

мг/24 часа и у женщин 118 чины у мужчин равняются от 2,9 до 12,0 

| (1952) по подобному п и — 8,6 мг/24 часа. В способе Нелсона и Самуелса 

| ная величина равн г и. определяются кортикоиды крови. Нормаль- 

определены еще и по м —17 7%. Кортикостероиды мочи могут быть 

натрия они Е принципу: при воздействии бисульфата 
(«кетогенные стероиды» Но в 11-кетостероиды и определяются как таковые 
жание у мужчин: от & оримберски и сотрудники, 1953). Нормальное содер- 
не. : до 25 мг в сутки, У женщин: от 5 до 15 мг в сутки. 








орти 
ваются тетразолиум-синим и хорошо освобозалан коидов хорошо окраши- 


рида антимона и фосфорной кислоты на пятна по 
отдельных кортикоидов флуоресценция при уль 
Для определения содержания кортикоидов эти 
жении имеются способы количественного или по 


Несмотря на постоянное усовершенствование 
еще весьма трудоемкими и применяются у в ыы 
Так как с помощью биологических проб определяются О чек 
логически 
активные кортикоиды мочи и при помощи химических проб можно опреде- 
лить и активные в биологическом отношении и неактивные я рикОвДЫ 
мочи, вполне естественно, что при таком анализе мочи получаются более 
высокие результаты. Величина результата определения увеличивается еще 
и потому, что в моче содержатся формальдегидогены не только кортикоид- 
ного происхождения. Данные в отношении выделения формальдегидогенов 
примерно совпадают: суточное выделение формальдегидогенов равняется 
в среднем от 300 до 800 у. В противоположность этому, данные в отношении 
выделения редуцирующих стероидов сильно расходятся. Суточное выделение 
этих стероидов равняется 1—2 мг по методике Херда и сотрудников и 100— 
150 у по методике Тальбо и сотрудников. В каждом литре мочи содержится 
в норме приблизительно 60 у кортизона (Шнейдер, 1950). 

Часть 17-кетостероидов, выделенных с мочой, является продуктом обмена 
«собственных гормонов» надпочечников. Разбор этого вопроса не входит в 
наши задачи. То обстоятельство, что после введения больших доз кортизона 
увеличивается общая концентрация 17-кетостероидов мочи (Тобиан, 1949), 
говорит о том, что происходит превращение корковых стероидов, при к 
формы с большим числом С-атомов превращаются в формы с меньшим числом 


С-атомов. 

17-кетостероиды андрогенного действия. В а - на не 
19 С-атомов (Месон и сотр., 1950). Все нейтральные - Е О ОЧЕЧИКОВ 
генного действия образуются в женском организме в кор . 


мужчин 1 ут тост идов обр у е у 
азуется в яичках. 17 кетостероиды 
/3 этих кетос еро Д. 1 7 


коры надпочечников характеризУ® ТС Ч с птомов. Из коры надпочечни- 
кетовой связи и метильной группы ;. я ЕР 
ков можно получить следующие 17-е р 
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Приведенные два соединения являются ока 
двух основных групп — и В 17-кетостероидов. ру ие 
в молекуле андростеронав положении и В молекуле дегидр др : ы 
принимает В положение. При В положении гидроксильная группа р не 
лагается по той же стороне молекулы, где имеется метильная группа; пол 
жение х означает противоположное расположение. Эти два соединения р 
личаются друг от друга еще тем, что андростерон является насыщенны 
и дегидроизоандростерон ненасыщенным кетостероидом. : 

Разделение этих двух типов кетостероидов производится при промощ 

осаждения дигитонином. При осаждении дигитонином ненасыщенные В- 
кетостероиды выпадают в осадок и насыщенные а-кетостероиды остаются в 
растворе. Ненасыщенные В-кетостероиды составляют всего приблизительно 
10° общих нейтральных кетостероидов. Если процентное содержание не- 
насыщенных В-кетостероидов превышает 10%, то это говорит в пользу опу- 
холи, точнее рака коры надпочечников. Возможно, что в случае опухоли 
коры надпочечников ненасыщенные р-кетостероиды не могут превращаться 
в андростероны. 

Часть 17-кетостероидов, выделенных с мочой, находится в биологически 
активной форме (андрогены). Такими активными 17-кетостероидами явля- 
ются андростерон, изоандростерон и дегидроизоандростерон. Другая часть 
17-кетостероидов — не андрогены; таким является этиохоланолон. Все эти 
кетостероиды могут быть определены химическим путем, если освободить 
их путем гидролиза из соединения с сульфатом или глюкуроновой кислотой. 
Освобожденные таким путем 17-кетостероиды определяются колориметри- 
ческим способом по методике Циммермана (см. общую часть). 

Половозрелые мужчины в норме выделяют за сутки от 8 до 20 мг, жен- 
щины от 5 до 15 мг кетостероидов. Выделение кетостероидов у женщин не 
зависит от менструального цикла. Выделение 17-кетостероидов понижается 
У людей старше 50 лет, это главным образом касается мужчин. 
ми ны кетостероидов сводится, помимо вирилизующих 
И о действию на белковый обмен (М-гормон). Как 

ОНИ и совместно с глюкокортикоидами, находясь с ними 

При а ме осия» в поддержании гомеостаза организма. 
17-кетостероидов. а = о можно разделить отдельные фракции 

000 является очень трудоемким и дорогим, по- 


этому не пригоден гностич общую часть 
у для диагности еских целей у 

см. 
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Кроме андрогенных стероидов, ко 
фолликулоидные (эстрогены) и о вырабатывает еще 
щины продолжают выделять небольшие и. ы. звестно, что жен- 
даже после раСрАВАЫ Эти эстрогены образуются ВЕ веществ 
( Пава о акофф, 1950). Кора надпочечников т. Иов 
после удаления яичников. Такая кора надпочечников азируется у крыс 
Эстрин мочи у мужчин происходит главным образом го. 
В составе эстрогенов содержатся 18 С-атомов м оченников, 


Й Проге 
щий В стерон 
имею своем составе 21 С-атом, в химическом отно рон, как стероид, 
к кортикоидам. шении стоит близко 


Среди различных ионов Й 
О в. ее ионы иода оказывают определенное воз- 
пококортикоидов. Наши исследования указы 
В в. йод понижает секрецию Е Е 
нью Кушинга. Под влиянием й 
крыс не изменяется, но концентрация о р НН 
(по сравнению с контролем) на 30%. Не изменяется гипертрофия и ОЕ 
жение концентрации аскорбиновой кислоты под влиянием йода в остав- 
шемся надпочечнике после удаления второго (Холло, Штарк и Ваги, 1958). 


ФАКТОРЫ, РЕГУЛИРУЮЩИЕ ФУНКЦИЮ 
КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


Выработка глюкокортикоидов и андрогенов в коре надпочечников не- 
посредственно регулируется адренокортикотропным гормоном передней 
доли гипофиза (Сейерс и сотр., 1948; Сейерс, 1950; Энгель, 1953; Генес, 1954). 
Уменьшается объем коры надпочечников после удаления гипофиза и одно- 
временно с этим понижается содержание липоидов в 2опа Фазсси аа. Не все 
функции коры надпочечников понижаются в одинаковой степени после 
удаления гипофиза. Секреция глюкокортикоидов прекращается почти пол- 
ностью и сильно понижается выработка 17-кетостероидов. Даже после одно- 
кратного введения АКТГ немедленно понижается содержание холестерина 
в коре надпочечников и оно возвращается к исходной величине только через 
12 часов. Содержание же холестерина коры надпочечников не изменяется 
и после повторных инъекций АКТГ. Весьма вероятно, что уже после первой 
инъекции АКТГ все запасы холестерина используются корой надпонем: 
Вико для выработки ортукоидов, Ия о ацетат и притом 
что организм может образовать стерои ‘а и 
три ве обязательно Обраауетоя Как ПН кисть в коре 
теза (Дэжекобсен и сотр., 1951). Концентрация аскор а 

ия АКТГ. Данное влияние у. 
надпочечников понижается т оказанное на холестерин (Лонг, 
пает и прекращается быстрее, чем действие, 


1947). 
Секреция адренокортикотропч 
сом. Некоторые авторы наблюдал 
котропного гормона после поврежде 


регулируется гипо таламу- 
екреции корти- 
. Другим исследовате- 


лям удалось получить 
ов. 
АКТГ — на функцию коры и обнаружить наличие нервов, 
Долродиодувеняивать ков (Генес, 1954). Действие центрально! 
адпоче 
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= системы направляется на кору надпочечников, по всей вероятности 
нервной си тям: 1. по непосредственному нервному пути, 2. через 
по следующим трем пу т ламус, переднюю долю гипофиза, т.е. АКТГ 
кору > р медиатора и 3. через мозговой слой надпочеч- 
а т. ри участии адреналина. Гипоталамус, р 
действует на мозговой слой надпочечников непосред Е утем. 
Адреналин вызывает эозинопению не только через систему —корти- 
зон. Экспериментальные данные доказывают, что адреналин вызывает 
эозинопению даже после прекращения нервных и сосудистых связей между 
типофизом и гипоталамусом. При помощи формалина Би — 
эозинопению У собак после симпатэктомии. Вейс и сотрудники (1953) про- 
водили успешные эксперименты для изучения условного ры: с 
работой коры надпочечников. Последние исследования Штарка (1957) под- 
твердили наличие корковых импульсов (условных рефлексов), влияющих 
на работу надпочечников и усиливающих вы 

Кажется, что секреция минералокортикоидов (в первую очередь аль- 
достерона) зависит от продукции АКТГ только в незначительной сте- 
пени. Секреция альдостерона у людей и животных при эксперименталь- 
ных условиях понижается после удаления гипофиза лишь незначительно. 
Торможение работы гипофиза применением кортикоидов незначитель- 
но изменяет секрецию альдостерона (Веннинг и сотр., 1956; Фаррел и 
сотр., 1956). 

В свете наших сегодняшних представлений мы считаем, что секреция 
минералокортикоидов зависит в первую очередь от уровня электролитов 
(соотношения натрия/калия) крови в организме (Хартрофф и сотр., 1957; 
Эйзенштейн и сотр., 1956; МэкЛин и сотр., 1957). Отнятие или усиленное 
выделение натрия вызывает секрецию альдостерона, в результате чего элек- 
тролитное равновесие организма нормализуется. Внеклеточное пространство 
тоже влияет на секрецию альдостерона (Муллер и сотр., Гёмёри и сотр., 
1956, 1960). Под влиянием воздействия АКТГ увеличивается объем внекле- 
точного пространства, что сопровождается торможением выработки альдо- 
стерона. Такое обстоятельство может затушевывать мобилизующее мине- 
ралокортикоиды действие АКТГ. 
оО т и что соматотропный гормон оказывает 
1957). В опытах ш уго не р кавить ПОБИТ Е 
тропного гормона (Розенфельд и сотр., 1956). п — 

За последнее время в литературе появились данные, говорящие о регу- 


ляторном влиянии промежуточного 
р мозга на сек " 
кольб и сотр., 1956; Нюман, и 


1 3) Новейшие 

у 958). исследования доказывают аль- 
достеронотропный эффект экстракто т 

ии -. 1960) фр рактов шишковидного тела (Фаррел, 1959; 
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Если нам Й 
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ее надпочечников. В случ Е 
р дов усиливается выделение натрия и В 
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силивается диурез. В результате пов 
сыворотки, уменьшается объем кров 


и (Свин 
кровяное давление. Все эти изменен ( гле и сотр 


> ия влекут за собой 
; < и ОЙ со 
Кубо фаащии и Ухудшение почечной функции. ВЕН 


гипонатриемией наблюдается гиперкалие = 
мия (Л6б, 1942). Пов 
а фосфора сыворотки (Рогофф и и 98) ое 
уровень роонатов сыворотки. Уменьшается способность сн В 
зывать СО5. Нарушение почечной мворотки свя- 


функции приводит 
остаточного азота крови, уремии и, в ЕО я к повышению уровня 
г 


сотр., 1942; Гаунт, 1944). Усиление проницаемости В (Хартман и 
нарушением электролитного обмена, в результате чего а ее. 
много воды из межклеточного пространства. ры 

Сгущение крови сопровождается 
центрации гемоглобина. 

В силу недостатка глюкокортикоидов в организме понижается уровень 
сахара крови. Ткани используют сахар в качестве энергетического материала 
и теряют способность образовывать белки и жиры из углеводов. Гликоген не 
отлагается в печени. Уровень сахара крови понижается еще потому, что в 
результате недостатка минералокортикоидов плохо всасывается сахар в 
кишечнике (Рассел, 1940, 1943). Влияние недостатка глюкокортикоидов во 
многом зависит от степени упитанности подопытных животных (Поргес, 
1909; Лонг и сотр., 1940). 

Отмечается повышенная чувствительность животных к инфекциям, дей- 
ствиям токсинов и различных лекарственных препаратов. У больного адди- 
соновой болезнью неоднократно наблюдали приступы судорог по всему телу 
от обычных терапевтических доз нитрата стрихнина. 

Выделение 17-кетостероидов резко понижается после адреналэктомии. 
Мужчины после кастрирования и адреналэктомии еще долго выделяют при- 
близительно 2 мг 17-кетостероидов в сутки (Хаггинс и сотр., 1945). 

Нарушение водно-солевого обмена, с одной, и углеводного обмена, с дру- 
гой стороны, вызывают целый ряд симптомов, одинаково характеризующих 
животных после адреналэктомии и больных с недостаточностью коры над- 
почечников. Наиболее важным среди этих симптомов следует считать выра- 
женную адинамию. В механизме возникновения адинамии принимают м 
как изменение электролитного состава мышц, так и недостаток энер 

аботы мышц, в результате пониженной 
ческого материала, нужного для р “коидов. Животные теряют 
выработки минералокортикоийдов и ие же О выраженное 
аппетит, страдают от рвоты и кровавых и по всему телу. Понижают- 
беспокойство, мышечные судороги и а вотные погибают в коматозном 
ся основной обмен, температура тела, и Жи 
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‹ортикализма, связанные главным образом с гиперпродукцией глюко- 
ор от случаев гиперкортикализма на почве гиперпродукции в пер- 
от очередь андрогенных кетостероидов. Четко отграничить эти состояния 
друг от друга вряд ЛИ удается. 

При лечебном применении некоторых корковых стероидов можно наблю- 
дать более или менее «чистые» гипергормональные симптомы. Необходимо 
учесть эти признаки, так как передозировка любого из этих гормонов может 
стать причиной серьезных опасностей для организма. 

Передозировка дезоксикортикостерона, если животные одновременно 
получают еще много соли, приводит к задержке воды и поваренной соли 
в организме, образованию отеков, увеличению объема плазмы крови, повы- 
шению кровяного давления и тяжелым сосудистым изменениям. Если живот- 
ным после удаления одной почки дать большие дозы ДОКА и поваренной 
соли, то в оставшейся почке возникает нефросклероз и в других органах 
изменения, напоминающие картину узловатого периартериита. В экспери- 
менте на животных Селье и сотрудник (1943) получили гиалиновый миокар- 
дит после применения ДОКА и поваренной соли. Им же удалось получить 
некроз миокарда при помощи комбинации различных глюкокортикоидов 
и солей натрия (Селье и сотр., 1958). Под влиянием дачи ДОКА и большого 
количества поваренной соли у собак наблюдается интересная картина: 
собаки начинают выделять много мочи с очень низким удельным весом, 
как при несахарном диабете. Принимая это во внимание, можно сказать, что 
ДОКА специфически тормозит процессы обратного всасывания воды в почеч- 
ных канальцах, т.е. является антагонистом адиуретина. Так как ДОКА 
всегда вызывает задержку натрия, что в свою очередь сопровождается 

задержкой воды в организме, нередко затушевывается диуретическое дей- 
ствие ДОКА. Действие коры надпочечников на процессы водно-солевого 
обмена используется в различных диагностических пробах заболеваний над- 
почечников. Такими диагностическими пробами являются проба Катлер— 
Ор (1938, Леви и сотр., 1946), проба с отнятием солей, 
проба на толерантность калия (Трушковски и сотр., 1937) и определение 
содержания электролитов сыворотки. 
и В о - 
НН ю Е И А льный азотистый баланс, глюконеогенез 
возникает резистентный к углеводов. В результате всех этих изменений 
- к инсулину стероидный сахарный диабет. Сте- 
роидный диабет, как и гипофизарный, в конечном ит н- 
креатогенный диабет на почве истощения я 
аппарата. Гиперпродукция Е ЛЮКОКОртикОи, О 
зона, сопровождается образовани дор: ОВО ОВО: Не редовировкен = 
ем атрофических полосок на коже и остео- 


р м . р е Ь 0: ортизона, В прот 
‚ротическими изменениями Ч езмере 
ее рно бол шие дозы к 


дозам, вызываю 
говорили о том , т отложение жиров. Мы уже 
Щи натрий Е обладают ейОтьио к 
являться в образовании ве -- ое аН 
тизона. Одновременно с эти д влиянием длительного применения кор- 


$ м возникает гип ы 
ватерных изменений электрокардиограммы. перис 5 
пособы, основанные н ; 


о а дейст 
иНократной или двукрат = 
сти к инсулину и витами 
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е кортикоидов: сахарные кривые 
но й р р р 
и нагрузкой декстрозы, изучение чувствитель- 


ну В 
У 2+, определение уровня сахара натощак, раз- 














личные вариации пробы Торна (с ко 
и непосредственное аа ыы о наже а или АКТГ) 
ческих и химических методов. при помощи биологи- 
силенное об й 
Е 
мом, облысением по мужскому типу и а т. е. гирсутиз- 
надпочечников в результате ракового поражения ее А ЯЕдих коры 
дукцию эстрогенов. Поэтому можно обнаружить призна ни гиперпро- 
мужчин в случае злокачественных опухолей коры [ав У 
Усиленная секреция андрогенных кетостероидов ожеЫ 
честве нейтральных 17-кетостероидов мочи, поэтому их ея и 
жает, со своей стороны, секрецию андрогенных кетостероидов А 
Штарк и сотрудники в своих работах 1957 и 1959 годов обратили вни- 
мание на до того еще неизвестное последствие гиперфункции надпочечни- 
ков. Они доказали, что в моче у больных гиперфункцией коры надпочеч- 
ников обнаруживается большое количество (120—400 мг в сутки) бензоэ- 
кислоты. По нашим неопубликованным исследованиям (Холло и Штарк 
1958), в этом случае речь идет о каком-то специфическом явлении, т. к 
несколько повышенное выделение бензоэ-кислоты по сравнению с нормой 
(83—10 мг за 24 часа) наблюдается только у некоторых больных почечными 
заболеваниями (Фёльди и сотр., 1959). Мы не обнаружили параллелизма 
между выделением бензоэ-кислоты и прочими клиническими или лаборатор- 
ными симптомами (Холло, Штарк, 1958). Данное явление наблюдается при 
всех формах гиперфункции коры надпочечников, и выделенное количество 
бензоэ-кислоты идет параллельно с тяжестью клинической картины. 
Стероиды коры надпочечников — как стероиды вообще — действуют и на 
центральную нервную систему (Гордан и сотр., 1951). Селье (1941) доказал 
в эксперименте на животных, что некоторые стероиды обладают болеутоляю- 
щим эффектом. Многочисленные экспериментальные данные подтверждают, 
что стероиды задерживают дыхание мозговой ткани ш УЙго при наличии 
глюкозы. Данное задерживающее действие идет параллельно с болеутоляю- 
щим эффектом этих стероидов ( Селье, 1942). Среди стероидов наиболее эффек- 
тивным является ДОК (Хаяно и сотр., 1950). Гиптон (1939) доказал в отно- 
шении экстракта коры надпочечников и кристаллического кортикостерона, 
что они тормозят потребление кислорода в мозговой ткани крыс. Опыты, 
проведенные на мозге животных Ш УНго, не позволяют сделать никаких 
выводов в отношении мозга человека. Имеются данные, доказывающие, что 


стероиды оказывают влияние на головной мозг человека ш у!\о в нескольких 
отношениях. Внутримышечное введение 11-гидроксиандростерона вызывает 
} 1949а). Прегненолон повышает 


ники 
у человека анестезию (Торн и сотруд у Е 
порог психомоторной утомляемости У человека (Пинкус и сотр., 1945). Неко 
хорошее самочувствие, в то 


торые стероиды вызывают чувство эйфории, 

в = руке стероиды причиняют депрессию, и 90 Дорфная 
(Левин и сотр., 1949; Клейн и сотр., ааа электроэнце- 
и сотр., 1951). В последние годы рии и в результате гипер- 
фалограмме при гиперплазиях коры ет Замедленные волны 
продукции корковых стероидов ( Барттер и 8) Е исчезают после 
(Энгель и сотрудники 1942; Форшем и сотр., й тизона, обнаруживаются 
введения экстрактов коры надпочечников И г р ливосудорожное действие 
при аддисоновой болезни. ДОКА оказывает про 


661 


роидов при опухолях 











са 49 


| . сотр., 1942, Эрд и сотр., 1951). Внутривенное 
| при эпилепсии ( М. 19 илортикостерон-глюкозида (ДОГ) 


е мг водораств о 
введение, рлизовать ЭЭГ у больных эпилепсией, но патологические изме- 
аня ЭЭГ возобновляются через 10 минут. Кларк и сотрудники опублико- 


вали 10 случаев, из которых отмечались умеренные психические м 
ства в 4 и тяжелые изменения В 6 случаях во время применения АКТГ с 
лечебной целью. Гипомания, скачка идей и различные нарушения, включая 
случаи параноидного психоза, могут наблюдаться вместе с нарушениями 
умственной способности при применении АКТГ. 

Влияние коры надпочечников на Условные рефлексы было изучено 
в работах Гзезяна (1949, 1950). Он нашел, что условные рефлексы угасают 
у собак после удаления коры надпочечников. По более новым исследованиям 
Штарка (1957), деятельность коры надпочечников усиливается под влиянием 
условных рефлексов и корковых возбуждений. 


Физиология МОЗГОВОГО СЛОЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


Изучение деятельности мозгового слоя надпочечников было начато 
раньше, чем изучение работы коры надпочечников. Гормон мозгового слоя 
надпочечников, адреналин (или эпинефрин) был первым гормоном, изолиро- 
ванным в кристаллическом виде, и вскоре удалось синтезировать этот гор- 
мон (Такамине, 1901, 1902; Алдрих, 1901). Позже удалось изолировать еще 
один гормон мозгового слоя надпочечников из адренергических постганг- 
лионарных нервов крупного рогатого скота (Бак и сотр., 1947), далее, из 
экстрактов мозгового слоя надпочечников и из феохромоцитом ( Гольденберг 
и сотр., 1949; Холтон, 1949). Данное соединение получило название норад- 
реналина или артеренола. Норадреналин, 1-гидрокси-1—[3’,47]-дигидрокси- 
фенил-2-аминоэтан, является производным дигидроксифенилаланина, т. е. 
тирозина. Возможно, что норадреналин является предшественником адре- 
| налина; адреналин образуется из норадреналина путем метилирования. 


он он 
о сябН 
| 
т х 
и сн-сн,—-мн-сн, 
он би 
рее ти Окс адреналин 
фенилтаноламину (дигидроксифенил- 


метилэтаноламин) 


Синтез адрен 
алина происходит во м 
| гани: у тем: 
| нод влиянием тирозиназы ааа р и 


— дигидроксифенилал розина (параокси-фенилаланина) 
В не (ДОПА). т 
В норадреналин, из кото р и потом в дигидроксифенилэтаноламин, т.е. 

рого образуется адреналин путем метилирования. 
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он 


| 
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( 
я — МН, 
оон 
тирозин 
12 
] 
и ее 


сн-ен,—мн, 


он 


норадреналин 


и синтез, задерживаясь В 
образования меланина. 


Действие адреналина и норадренал 
имеется только количеств 


повышают кровяное давление (отсюда общее назван 
вышает кровяное давление более сильно. В результате повы- 
т влияние на сердце и сосуды, 
ественная разница в тонкостях 
дреналин вызывает сокращение мелких арте- 
стых оболочек и чревной области, не оказывая 
дов легких и мозга, расширяет сосуды (артериолы) 
венечные сосуды ( Анреп, 
объемы сердца. В результате эт 
ление и Умеренно по 
1911; Каннон и сотр., 
ин усиливает 


и разница между НИМИ 


норадреналин по 


шения кровяного давления они оба оказываю 
но в этом отношении между 
оказанного воздействия. А, 
рий (артериол) кожи, сли 
влияния на состояние сосу, 
скелетной мускулатуры и 


и ударный, и минутный 


шается систолическое дав 
давление (Хоскинс и сотр.» 
1948). Наоборот, норадренал 


(Соффер, 1952). 


матки беременных к 


зрачков и сокращение маточной муск 





стадии образования 


ними имеется сущ 


диастолическо 
налином, купируется эрготами 
рготамин не оказыв 


Адреналин вызывает расширение зрачков, 


тельно понижается тонус сф 


гически. Под влиянием адренал 
ошек. Сужение сосудов, д 


он ОН 
ден А и 
| О 
(-— 
Е божия он, 
соон 
ДОПА дигидроксифенил-этиламин 
ОН 
А ‚он 
| 
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Под влиянием ДОПА-оксидазы ДОПА окисляется в коже и превращается 
в меланин. В организме больных аддисоновой б 


тез адреналина по всей вероятности в результате нарушения обмена тирозина 
ДОПА, отклоняется в сторону 


инктера зрачков, 
ина немедл 


улатуры возникают в Р 


олезнью задерживается син- 


ина во многих отношениях совпадает 
енная. Оба соединения 
ие: прессор-амины), но 


1926). Увеличиваются 
их изменений повы- 
нижается диастолическое 
1933; Гольденберг и сотр., 
периферическое сопротивление, 
под его влиянием не изменяются ударный и минутный объемы и повышаются 
как систолическое, так и е давления. Повышение кровяного 
, 
давления, вызванное адре 
действие норадреналина 3 


ном. На прессорное 
ает почти никакого действия 


особенно если предвари- 
иннервируемого холинер- 
енно сокращается мускулатура 
ействие на сердце, расши 

































буждающего влияния адреналина. а кроме и проявляет еще 
и тормозное влияние. Он вызывает расслабление мускул ре брон- 
хов, мускулатуры матки небеременных кошек и мускулатуры кишечника. 
Эрготамин и его производные, парализующие тонус симпатикуса, тормозят 
возбуждающее влияние адреналина, но не оказывают никакого эффекта на 
расслабление гладкой мускулатуры, вызванное адреналином. 

Норадреналин не вызывает расслабления маточной мускулатуры небере- 
менных кошек (Гольденберг и сотр., 1949). 

Адреналин усиливает процессы гликогенолиза в печени и тем самым вы- 
зывает гипергликемию (Каннон и сотрудники 1924; Кори, 1931; Кори, 1940; 
Гриффит и сотр., 1947). Гликоген мышц превращается под влиянием адре- 
налина в молочную кислоту. Гипергликемизирующий эффект норадреналина 
составляет только 1/8 часть гипергликемизирующего влияния адреналина 
(Гольденберг и сотр-, 1949). 

Адреналин усиливает процессы распада белков (Дюбоа и сотр., 1924; 
Уаткинс и сотр., 1931) и окислительные процессы в организме (Абдер- 
хальден и сотр., 1926). Повышение кислородной потребности организма можно 
доказать и 1 УИго. Такие же изменения возникают под влиянием норадре- 
налина. 

Под влиянием адреналина передняя доля гипофиза усиленно продуци- 
рует АКТГ. Соответственно этому усиливается выделение мочевой кислоты 
и понижается число эозинофилов в циркулирующей крови (Рекант и сотр., 
1950). Норадреналин, в противоположность адреналину, не вызывает эозино- 
пению (Торн и сотр., 1949а). Остроумной является теория, которая рас” 
сматривает адреналин в случае хронически действующего стресса, как 
«запал» для системы АКТГ—кортизон. 

За последнее время удалось изготовить целый ряд лекарственных веществ, 
способных тормозить действие адреналина и симпатического возбуждения 
Эти, т. н. адренолитические или симпатолитические препараты проявляют 
свое действие путем обратимого блокирования адренергических рецептор- 
ных клеток в отношении действия адреналина или симпатических нервных 
импульсов. Эти вещества разделяются на две группы: на бензодиоксан и 
подобные ему производные (Талиаферро и сотр., 1949; Гольденберг и сотр., 
1950) и на дибенамин (Уилбёрн и сотр., 1947; Спер и сотр., 1948). 

Существенное отличие между адреналином и норадреналином заклю- 
чается в том, что адренолитические вещества уничтожают прессорное дей- 
ВИ адреналина и не оказывают почти никакого влияния на прессорное 
действие норадреналина. Имеются противоречивые данные, сильно снижа- 
ющие ценность бензодиоксановой пробы (Гольденберг и сотр., 1950). 
совы ИД т аиыииены.. | соединением. Точное количест- 
ОИЯИ Наб крови встречается с большими затруд- 
ы ,. ря на то, что уже с 1857 года (Вулпиен) мы располагаем 

адежной цветной реакцией для его определения. Вышеупомянутые свойства 

адреналина почти все без исключения были по -. | х 

биологических проб. Таким об ам ложены в основу различных 

содержания адреналина на ре ааа Е 

ребрированных кошек (Томисон я кровяного давления у деце- 

эффекта на перфундированных г. ) или изучения сосудосуживающего 

(Левен, 1904; Т ренделенбург, 1910), На оснований паре но но улия- 

ния адреналина на полоску а. ии Ву ОНИ 

ка можно определить адреналин в раз- 
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ведении 1:500 млн. (Сугавара, 1927). При помощи хроматографии мож- 


но отделить норадреналин от адреналина и потом произвести опреде 
ние на основании одного из его фа ределе- 


рмакологических свойств б 
и сотр., 1949). (Гольденберг 


В периферической венозной крови содержится 0, 000 000 1 мг адреналина 
на литр. Естественно, что определение столь незначительного количества 
адреналина встречает большие трудности даже при применении очень 
чувствительных биологических проб. С клинической точки зрения важно 
знать, что в обоих надпочечниках содержится всего 10 мг адреналина. Если 
мы вспомним, что смертельная доза адреналина равняется 2 мг при внутривен- 
ном и 8 мг при подкожном введении (Селье, 1947), то станет понятным, 


почему операция по поводу феохромоцитомы сопровождается столь большим 
риском для жизни больного. 


ДЕЙСТВИЕ УДАЛЕНИЯ М ОЗГОВОГО СЛОЯ 


Удаление мозгового слоя надпочечников обычно не сопровождается ника- 
кими последствиями. Это вполне естественно, ибо помимо мозгового слоя 
надпочечников в организме имеется достаточное количество хромаффинной 
ткани, способной продуцировать адреналин в случае жизненной необходи- 
мости. Есть основание думать, что не только параганглии, но и симпатические 
ганглии тоже способны продуцировать адреналин. Поэтому необходимо 
кроме полного удаления мозгового слоя надпочечников произвести еще пол- 
ную симпатэктомию, если мы желаем изучать вопрос о жизненной важности 
адреналина в организме. При таких условиях опыта получается такой же 
результат, как после удаления только мозгового слоя, т.е. организм про- 
должает жить без адреналина. 


ОБЩАЯ этиология ЗАБОЛЕВАНИЙ 
НАДПОЧЕЧНИКОВ 


В возникновении заболеваний надпочечников чаще всего ры 
следующие этиологические факторы: в возникновении и — = 
кулез и гипофункция передней доли гипофиза, в ее тео СА 
надпочечников чаще всего связана с пиперФуНЕЦИе т и, 
и опухолями коры надпочечников, проявляющими 2. ет т ;: о ме: 
Возможно, что гиперпродукция АКТГ играет опред у 
ваний па Й бнаружить атрофию коркового 

случаях гипадрений можно 0 а, 
г. в. роисхождения («первичное воине ее 
Случаи т.н. первичного сморщивания надпочече О асов" в: организне. 
объясняются возникновением автоагрессионных пение = 
В иных случаях при гипадрениях баржи котические участки в над- 
щен е кровоизлияния и небольшие некр и сопровождаются 

и еВ инфекционные заболевания иногд ох 
ое и тромботическим Е рее НЫ 
в результате чего основное заболевание Е о Ся почечников встре- 
точностью надпочечников. Люетическое пор 
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ОО 


едко Редко встречаются первичные злокачественные опухоли кор- 
чается нер ДК адпочечников. Метастазы опухолей сравнительно часто при- 


кового слоя Н 
надпочечников. 

Е к Ия надпочечников при анэнцефалии. Такие слу- 
ние клинического значения. Аплазия надпочечника у живого чело- 
чека означает, что на противоположной стороне имеется гиперфункционирую- 
щий или пораженный опухолью надпочечник. Придаточные корковые части 
надпочечников иногда могут выполнять работу разрушенного коркового 
слоя, защищая таким образом организм от пагубных последствий недоста- 
точности коры надпочечников. 

Опухоли мозгового слоя надпочечников, продуцирующие адреналин или 
норадреналин, вызывают характерные заболевания. Злокачественные опу- 
холи мозгового слоя надпочечников приводят к смертельному исходу либо в 
результате торможения корковой функции, либо в дальнейшем в результате 


образования метастазов. 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


Заболевания надпочечников делятся на две группы: 1. заболевания моз- 
гового слоя и 2. заболевания коркового слоя. 

Заболевания коркового происхождения могут быть гипофункциональ- 
ными. Характерными представителями этой группы являются аддисонова 
болезнь и синдром Уатерхауз—Фридерихсена. В группу заболеваний с гипер- 
функцией коры надпочечников входят заболевания с самой разнообразной 
симптоматикой в зависимости от того, в какой период жизни начался гипер- 
кортикализм. В эту группу входят: женский псевдогермафродитизм, преж- 
девременное половое созревание надпочечникового происхождения, кортико- 
генитальный синдром и синдром Кушинга. Известны неполные формы заболе- 
ваний как гипофункционального, так и гиперфункционального характера. 
Уметь разпознавать эти непольные формы важно с точки зрения лечения. 

В клинической практике неизвестны заболевания с гипофункцией мозго- 
вого слоя надпочечников. Феохромоцитома, характеризующаяся приступо- 
Зе и НЙ кровяного давления, является заболе- 
ВН ТОВ слоя С слоя надпочечников. Злокачественные 

клинические симптомы, с одной стороны, 


ее подавления функции коркового слоя и, с другой стороны, 
общие, характерные для всех опухолей симптомы. 


ЗАБОЛЕВАНИЯ, СВЯЗАННЫЕ С ГИПОФУНКЦИЕЙ 
НАДПОЧЕЧНИКОВ 


= АДДИСОНОВА БОЛЕЗНЬ 
(Хроническая недостаточность надпочечников. Гипок 


ортикализм. Ги ния. 
Бронзовая болезнь) ы ры 


Аддисонова бо 
л 
 аеноя ных в результате первичного разрушения кор- 
слабостью, низким ии: ро характеризуется выраженной 
ением, коричневой й 
пигментацией, нару- 
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бе 


шением пищеварения и медленной прог Й 
ессией 
вым описал заболевание Аддисон (1849) а 





ртельного исхода. П 

. Пер- 
. ), дав характеристику к й 
находящейся В разгаре своего развития формы ны ре 
поставить диагноз в начальной стадии заболевания, т. к. проги и 
чем раньше начато лечение. В 


Аддисонова болезнь относится 
к числ едких з Й 
ческие данные в этом отношении ОВЕН о 


По данным ст 

ати 
В о Штатах Америки имеется 0,4 случая заболевания на р 
населения. понии и Швейцарии заболевание встречается реже. В то же 
время аддисонова болезнь чаще встречается среди испанского населени 
у лиц с коричневой кожей. ы 


Случаи заболевания чаще всего наблюдаются в возрасте от 20 до 30 лет 
Были отмечены случаи заболевания у детей моложе двух лет ( 'Жодон, 
194ба, ЬБ; Гепперт и сотр., 1950). Мужчины заболевают несколько чаще чем 
женщины. Запомнить это стоит потому, что вторичная гипадрения на почве 
типофункции передней доли чаще встречается у женщин; такое отличие 
может помочь в дифференциальной диагностике. 

Этиология. Наиболее частой причиной заболевания является туберкулез 
надпочечников (Гуттманн, 1930). Туберкулезный процесс поражает оба 
надпочечника в 68% всех случаев. Для возникновения клинических симпто- 

мов аддисоновой болезни должно быть разрушено не менее 90% субстанции 
коркового слоя, поэтому понятно, что в начале туберкулезного поражения 
надпочечников, в то время когда процесс еще не достиг обоих надпочечников, 
клинические симптомы не возникают. Для того, чтобы аддисонова болезнь 
возникла, необходимораспространенное идвухстороннее поражение надпочеч- 
ников туберкулезным процессом. Случаи т. н. идиопатической атрофии соста- 
вляют 16%. По данным более новых статистик, случаи идиопатической атро- 
фии надпочечников имеются столь же часто, как и туберкулезное поражение. 

Диффузное поражение надпочечников может возникнуть от амилоидоза 
{117%) и гистоплазмоза (Раусон и сотр., 1948; О’Доннелл, 1950; Криспелл 
и сотр., 1956). Приблизительно в 2 процентах всех случаев ен 
разрушаются опухолями. Тромбоз или эмболия надпочечниковых Ном 
встречаются как этиологические факторы. Люес, гемохроматоз ы я 
тоже редко фигурируют в качестве этиологического ок 
наличие аддисоновой болезни У братьев, что говорит в пользу 
роли наследственности (Хюйтит, 1957). ичиняют корковую недостаточ- 

Опухоли мозгового и коркового о я и отчасти вследствие рас- 
ность отчасти в результате атроф И ВОЙ особенно часто дают мета- 
пространенной деструкции тканей. а ьного опухолью легких начинает 
стазы в надпочечники. Если состояние в п кности появления 
внезапно и быстро ухудшаться, надо ду 


ечниках. ‹ епаратов 
в ИНОЙ техники и получение И адрочечы 
надпочечников создали возможность вызывания недос 


ника «искусственным» путем. чечников обладает огромной регенера- 
ни а О раля того; чтобы возникла ия | 
торной способностью, ыи ости в результате недостатка те ты 
тина корковой яние чем 90% корковой о Е и 
ООО ие в сущности и по клинической к 

им образо 
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интермедин (меланофоротропный гормон) 


долго остается нормальный 
усиленная пигментация 


обызвествление на рентгене 
(туберкулез надпочечников) 


АКТГ 
`` 













усиленное выделение 
№Маи С! усиленное вы- 
деление моче- 
гипонатремия нет построения белков вой кислоты и 
м остаточного 
‘инералок: азота} 
гипохлоремия `` понижается выделение 
17-кетостероидов 
ахлоргидрия понижается секреция 
ГЛЮКОкОртикоидов 
НИ перы ' понижается сопротивление противстредса 
И Робинзона -_— =понихается образование иммунных 
| глобулинов(понихение сопротивления 
против инф. заболеваний) 
извлечение воды | = эозинофилия 
из тканей отрицательная проба Торна 
} г —_понихение процессов глюкогенеза 
уменьшение усилениетоле > — пониженное выделение 
объема плазмы франтности 
углеводам, 
понижение процессов динамия 
глюконеогенеза 
гипогликемия 
м 
конвульсии 


ухудшение почечной функции понижение 


—клиренса 





‘усиление выделения АКТГ и 
интермедина 


Рис. 120. Схематическое изображение патомеханизма и симптоматики аддисоновой 
болезни 
1. Разрушается большая часть надпочечников (обызвес 
твление в област! адение 
работы периферической железы стимулирует выработку АКТГ в о тете ‘того 
усиливается продукция АКТГ и интермедина (МСГ), я резул 


повышается уровень АКТГ и МСГ в крови и 
с = О 
усиливается их выделение с мочой. — 2. В результате разрушения надпочечников понижается 


сек] 
а не, ОВС этого усиленно выделяются натрий и хлор, что при“ 
отнятию воды из тканей АНЯ 6 ИО положительной пробе Кутлера и Робинзона, 
о т объема плазмы и понижению кровяного давления. 3. Пони- 
о о, следствие этого понижается сопротивление организма в отно” 
тре к ОО ваний, возникает эозинофилия, проба Торна будет отрицательной, 
тикоидов. В результате усиления ей последующей адинамией и понижается выделение глюкокор* 
т о олераниност к углеводам, понижения процессов гликонеогенеза 
ее ео зникает гипогликемия и впоследствии конвульсии. — 4. П0- 
приводит к ослаблению анаболизма белков. Это, вместе с ухудшением 





Рис. 121. Больная аддисоновой болезнью 
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полностью соответствует той карти 

эктомии. Клиническая картина и. рые. ыы 
в силу того, что различные корковые стероиды м ны 
по-разному. На рис. 120 приведено схематическое ВОО 

низма аддисоновой болезни. Симптоматика сама собой р. ег 
кортикостероидов. Уже пигментация кожи сама по себе с. бы м 
терной для аддисоновой болезни. Пигментация кожи связана с —- ак 
работы мозгового слоя надпочечников, но за последние годы О 
работы, указывающие на роль интермедина. р 


Е. ак аи с хроническим течением, 
С , хар рными симптомами. Иногда проходят 
годы с медленной прогрессией заболевания. Хроническое течение заболева- 
ния нарушается возникновением шоковых состояний, известных под назва- 
нием аддисоновых кризов. Помимо тяжелых обострений заболевания нередко 
встречаются более умеренные ухудшения в состоянии больных по мере 
прогрессирования заболевания. 

Жалобы больных аддисоновой болезнью. В начале заболевания больные 
жалуются на плохое самочувствие, умственную усталость и на нервное 
истощение. В жизни всегда бывают переживания, которыми больные пыта- 
ются объяснить «нервный удар». Слушая такие жалобы, мы скорее всего 
думаем о неврастении, чем о возможности корковой недостаточности. Ран- 
ними симптомами являются сильная усталость и слабость. При болезни 
Аддисона больные утром бодры, усталость усиливается к вечеру. У 
больных неврастенией, наоборот, усталость сильнее всего выражена утром, 
а днем они «втягиваются» в работу и усталость уменьшается. Одним из ран- 
них признаков может быть коричневая пигментация кожи, рассматриваемая 
больными как результат солнечного облучения. Больные часто жалуются 
на потерю аппетита и, параллельно с этим, на безудержное похудание. 
Можем считать за правило, что если больные жалуются на похудание при 
сохранении или даже усилении аппетита, то надо искать прочие признаки 
гипертиреоза или сахарного диабета, и если похудание сопровождается 
потерей аппетита, то надо думать о наличии злокачественной ору, 
болезни Симмондса или аддисоновой болезни. Больные аддисоновой о- 
лезнью по поводу своих жалоб чаще обращаются к «энтерологу», 
нежели эндокринологу. Если больные жалуются на тошноту и спазмы 

пления аддисонового криза. Если в анам- 
. он —- и жалобами имеется указание на туберку- 
езе больных с Й ни. Если 
лез, то сразу возникает подозрение тен. а. ия 
больные жалуются на резкое ухудшение мы обязаны думать о возмож- 
незначительного лихорадочного заболевания, 


чечников. $ 
ности недостаточности кори Я аиболея ярким признаком аддисоновой 


следование. . 121, 122). 
Физикальное 06 о-коричневатая пигментация кожи (рис. 121, 122) 
болезни является грязн естественной пигментации, 


стах 
Пигментация наиболее сильно И наружных гениталиях у женщин, 
к , 
т.е. в области околососковых 


нке и в лобковой 
в области наружного отверстия заднего прохода, на мошо 


естах, доступных солнечным 
области; ВОД В а истей и ушах. Пигментация 
лучам: на лице, шее, тыль 


и, т. е. в пояс- 
кой травматизации, 
ступных лег оно тая 
с еще в местах, до : ки натирают у 
г. кг : туго натянутые юбка или брю р 
р 
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ки прилегают к коже, далее, в области локтевого и коленного 
где подтяжки т инъекций и рубцов. В некоторых монографиях утвержда- 
еее = поверхности кистей никогда не бывает пигментации 
а а 947) На основании наших наблюдений мы считаем, что пигмен- 
а борозд на ладонной поверхности а ет ыыы 
ранних признаков аддисоновой болезни (рис. 12). д м х боль- 
ных, лет 70-ти, с белой кожей, только пе т ей выдавала 
аддисонову болезнь. Имеются случаи аддисоновой болезни 0ез пигментации 
( АаФ5оп з1те рютетаНопе), они могут быть очень тяжелыми в клиническом 
отношении, и несмотря на то, что болезнь прогрессирует, пигментация не 
развивается. Не считая эти случаи, можно сказать, что усиление пигмента- 
ции у больных аддисоновой болезнью вообще идет параллельно с усилением 
тяжести заболевания, т.к. речь идет о хроническом, продолжительном 
заболевании. Основной, нормальный цвет кожи тоже влияет на пигментацию 
постольку, поскольку креолы становятся более коричневыми, заболевая 
аддисоновой болезнью, чем люди светлой кожи. Хотя пигментация кожи 
и является диффузной, все же в отдельных местах тела, в том числе на лице, 
спине, шее, плечах и руках можно наблюдать более темные пятна, напомина- 
ющие веснушки. 
Нарушение пигментации при аддисоновой болезни проявляется не только 
в гиперпигментации, но и в депигментации. У 15% больных можно обнару- 
жить витилиго. Витилиго были отмечены даже у негров (Кони и сотруд- 
ники, 1946). 
Чрезвычайно характерной является пигментация слизистых оболочек, 
в частности слизистых оболочек щек, десен, губ, заднего прохода и влага- 
лища у больных аддисоновой болезнью; пигментация здесь является дым- 
чато-синей, а не коричнево-пятнистой. На десне, вокруг зубов с альвеоляр- 
ной пиорреей часто можно наблюдать коричневую, но не синеватую пигмен- 
тацию без наличия аддисоновой болезни. На конъюнктивальной оболочке 
часто можно обнаружить синевато-коричневую пигментацию и нередко 
Е коричневые пятна на глазном дне при аддисоновой болезни. 
о вес м меньше нормального, они худеют в течение заболе- 
реднем на 15 кг. В таком крайнем истощении больных играет 
роль не столько основное заболевание, туберкулез, сколько обезвоживание 
разрушение мышечной ткани в результате нарушения обменных пра ессов 
креатина и креатинина, отсутствие аппетит. й :. 
а и нарушен ия. 
Чрезвычайно характерно, что несмоп срай РУ бы: 
, пря на крайнее истощение, больные не 


производят впечатление кахек 
хекти 
больного безошиб ‘ных больных. Прогрессивное истощение 


очно предупре> 
При осмотре и редупреждает об опасности аддисонового криза. 


ногда отмечаете > 
цвет по мере развития заб я, что волосы приобрели более темный 


дине редки, следовательно а о 
| ОИДИЯНОС , и е помогает нам при дифференциаль- 
В ан гипадренией. ино, еее оне 
цвету кожи и тому и › радуются равномерному коричневому 
ленно вырастают.’ ритые волосы в подмышечной впадине очень мед- 











. 
] ыы 
Рис. 122. Лицо и рука цыгана, страдающего аддисоновой болезнью 
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` ивается ВЯЛО» И ЭРОМИХ, сердца (Раунтри и сотр., 1933). Умень. 
обнаружив о мышечных волокон сердца, тем самым уменьшается резервная 
шается числ Олышка и тахикардия возникают уже после небольшой физи- 
сила ор зки. Несмотря на все это, редко возникает тяжелая сердечная 
о. т.к выраженная адинамия уже рано заставляет больных 


ь шипа уНа. 
ЖИ обызвествление в области надпочечников, обнаруженное на обеих сторо- 
нах при рентгеновском исследовании, считается характерным для аддисоно- 


вой болезни (наблюдается В 32% всех случаев, рис. 16). В связи с этим 
необходимо отметить, что туберкулез мезентериальных лимфатических узлов 
после выздоровления может в точности напоминать картину обызвествления 
надпочечников. Обызвествление реберных хрящей тоже может ввести врача 
ение. 
а оокардиограмме отмечается «понижение вольтажа» в знак диф- 
фузного поражения сердечной мускулатуры. Зубцы Т уплощаются во всех 
отведениях; в первом и втором отведениях зубцы Т нередко являются отри- 
цательными, это иногда наблюдается и в третьем отведении (Сампайо и сотр., 
1934). Нередко отмечается удлинение расстояния 5—Т. Изменения электро- 
кардиограммы могут полностью нормализоваться под влиянием соответ- 
ствующего лечения. Повышение кровяного давления и увеличение объема 
циркулирующей крови иногда настолько перегружают сердце, обладающее 
и так незначительными резервными силами, что оно не В состоянии выполнять 
свою работу и ослабление сердечной деятельности обнаруживается даже 
у больных, регулярно получающих лечение ДОКА и поваренной солью 
(Ферреби и сотр., 1939; Соффер и сотр., 1940; Уиллсон и сотр., 1941). 

У больных аддисоновой болезнью обычно отмечается учащенное серд- 
цебиение. Если во время наблюдения больного наступает брадикардия, то 
угрожает наступление криза. Причиной брадикардии при аддисоновой 
болезни является гиперкалиемия, которая становится выраженной только во 
время криза. Ввиду того, что одним из основных проявлений нарушения 
минерального обмена при аддисоновой болезни является гиперкалиемия, для 
г. заболевания предлагали диету с незначительным содержанием калия. 
Сава, то Под влиянием такой диеты возникают некротичекие о 
и сотр., 1940; Фоллие ыы зарастают рубцом (Шрадер и сотр., 1937; Томас 
же некрозы в сердечной о 2). ПОД влияНиЗи ДОКА В 

‚ как при недостатке калия в пище (в экспери” 


менте на животных: Ы Й : 
о в.” и сотр., 1942; при аддисоновой болезни у людей: 


в 





заболевания, остающимся даже при 

в результате правильно проведенного 
идет о центральном расстройстве ва 
данного явления нам так же неизвестна 
новой болезни. Под влиянием дачи пова 
коры повышается кровяное давление. 
всегда предшествует изменениям в соде 
объема плазмы (Лёб, 1942). Имеется существенная разница в действии межд 

поваренной солью и ДОКА. Поваренная соль не повышает кровяное а 
ние здоровых лиц, а у больных аддисоновой болезнью вызывает повышение 
кровяного давления только при приближении или во время криза. ДОКА 
повышает кровяное давление и у здоровых, и у больных аддисоновой 
болезнью. Поваренная соль вызывает повышение кровяного давления путем 
увеличения количества циркулирующей крови, тем самым больные выходят 
из состояния шока. В противоположность этому дезоксикортикостеронацетат 
обладает специфическим, повышающим кровяное давление действием. 

Изолированный туберкулез надпочечников очень редко встречается при 
аддисоновой болезни, поэтому всегда надо искать физикальные и рентгено- 
логические признаки туберкулезного поражения легких. 

При рентгеновском исследовании желудка сравнительно часто обнаружи- 
вается язва желудка или двенадцатиперстной кишки. У больных язвенной 
болезнью нередко можно обнаружить признаки гипадрении (Биро и Надь, 
1950; Хетеньи, 1954). 

При недосточности коры надпочечников температура тела — несмотря 
на туберкулезный процесс в организме — очень часто является пониженной. 
Холод плохо переносится больными. Лихорадочное состояние должно 
обратить внимание врача, помимо интеркуррентной инфекции, на возмож- 
ность канцероматозного процесса в корковом слое (Кавадиас, 1946). а 

Половая функция в части случаев может оставаться я ня 
меноррея или аменоррея могут быть ранними признаками за и р 
щин. Угасание половой потенции и либидо у мужчин может быть ра 


симптомом. 


ржании электролитов крови или 


мы. Сильно выражен- 
си- ые и неврологические симпто 
и. . ных — по мере развития заболевания — 


ная астения, приковывающая боль 

к постели, а. ранним признаком. Часто Е и ев ее 

Пруд м а а С не в состоянии 
> . и 

физической слабости. Больные становя оо ВОнвеЙ. 


во 
концентрировать свои мые, Е м нежели раздра- 
ствовать. Больные аддисоновой болезнью чаще , 


елом состо- 
жительны. Часто нарушается ритм сна ей у ых разви- 
янии заболевания, днем спят и ночью же. ны и страдают от галлюци- 
вается состояние психоза. Они дезориентирова 


и мании преследования 
Й юдения о наличи ` 
Наций р эти психозы не являются характер 


у больных аддисоновой болезнью. гут осложнять любое заболева- 
ными для аддисоновой болезни, Т. к. они мо -ы Мейер (1954) изучал состо- 
ние, при котором больные истощаются и У аддисоновой болезнью и обна- 
) ада Я г, которые 
четырех мужчин, стр ической сферы, 
ИЯ НОВ ВЕЛ бНЫх такие нарушения псих 
Е 673 
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лись до возникновения заболевания и позволяют предположить 
т енной причинной связи между недостаточностью коры | 
и к Ре ахическами нарушениями. 
' а иощенке расстройств психической сферы больных вые = болезнью 
надо учитывать, что современные препараты, применяемые д ения адди- 
соновой болезни — АКТГ и кортизон, — нередко сами вызывают целый ряд 
порой очень тяжелых, вплоть до психозов, нарушений ОИ 

Изменения на электроэнцефалограмме, наблюдаемые у 70% больных 

аддисоновой болезнью, связаны с нарушением углеводного обмена централь- 

ной нервной системы. При лобном отведении отмечаются замедленные волны, | 
более медленные, чем нормальный альфа-ритм, кроме этого бета-волны или | 
выпадают совсем, или уменьшается их число и обнаруживается повышен- 
ная чувствительность при гипервентиляции (Хоффман и сотр., 1942). | 
Клош и сотрудники (1952) при изучении электроэнцефалограмм больных | 
аддисоновой болезнью у семи из девяти обнаружили характерные изменения. | 
Сущность этих изменений заключается в том, что вместо нормальных альфа- 
волн наблюдаются замедленные монотонные волны. ДОКА не влияет на эти 
изменения, но кортизон значительно улучшает электрическую деятельность 
коры головного мозга. 

Лабораторные данные. Действие стероидов коркового слоя надпочечни- 
ков отражается на химическом и морфологическом составах как крови, так 
и мочи. Расстройство водно-солевого обмена нарушает нормальный гомеостаз 
организма только в более поздних стадиях заболевания, и скрытое нарушение 
обменных процессов в начале заболевания обнаруживается только при 
помощи различных функциональных проб. О подробностях этих проб доста- 

| точно было сказано в общей части книги. Здесь остановимся только на 
вопросе практического применения этих проб. 

В результате пониженного выделения минералокортикоидов ионы нат- 
рия не задерживаются в организме. Натрий безудержно вытекает из орга- 
низма, как вино из продырявленной бочки, количество его больше, чем коли- 
к а и натрий выделяется из организма не 
натрия уменьшается ое дновременно с усилением выделения 
риемию, гипохло калия, в результате чего мы имеем гипонат- 

, ремию и гиперкалиемию. Эти б на- 

лиза могутерешать диагноз. Отсутст данные лабораторного а 
не значит с точки зрения м: г этих характерных изменений ничего 
‚ т.к. нарушение электролитного обмена 


наглядно проявляется толь 
Е 
вого криза. ко перед наступлением или во время аддисоно- 








Вышеупомянут б 

утые пробы основывают 

уе основываются на различных характ й 

Е Я м. Таким образом, ака и | 
3 з же в 

водой. На этом явлении основываетоя пробив чьи кой ВОДОЙ (Робынон и вопр 104 


отт, т нагрузкой водой (Робинсон и сотр., 1941; 
и, часто применяемой ‹ Й 
В ее основе лежит неспособность о функциональной пробой, является проба Кутлера. 
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изующие секрецию глюкокортикоидов. 


оидов обычно сопровож 
аетс Е 
нием уровня сахара крови натощак. В связи с этим ке - ни = 


то, что сахарный диабет и аддисонова болезнь могут встречаться 

редко — вместе (Блумфилод, 1939; Боуэн и сотр., 1942; Торн и сотр. 194, 

Гурлинг и сотр., 1954). Больные аддисоновой болезнью обна се г 

склонность к спонтанным гипогликемиям. ре 
Для исследования нарушенного углеводного обмена при аддисоновой 

болезни применяются различные пробы с нагрузкой. В силу того, что глав- 

ной причиной нарушения углеводного обмена при недоста з 


точности надпочеч- 
ников является плохое всасывание сахара в кишечнике, естественно, что при 


нагрузке декстрозой перорально получается уплощенная сахарная кривая. 
Наоборот, при внутривенной нагрузке двухчасовая сахарная кривая будет 
нормальной. Если проследить сахарную кривую в течение 3—7 часов, то обна- 
руживается очень глубокая гипогликемическая фаза в сопровождении соот- 
ветствующих клинических симптомов благодаря тому, что в ответ на уси- 
ленную выработку инсулина не образуются в достаточном количестве конт- 
раинсулярные факторы. Этим же объясняется повышенная чувствительность 
к инсулину (Энгель и сотр., 1950). Не рекомендуется проводить нагрузку 
только инсулином. Нагрузка должна быть всегда комбинированной — инсу- 
лином и декстрозой. Даже в этом случае не исключена возможность тяжелой 
гипогликемии, и мы всегда должны быть готовыми к устранению приступа. 
Уплощенная сахарная кривая, глубокая и протрагированная гипогликеми- 
ческая фаза, далее, повышенная чувствительность к инсулину характеризуют 
не только аддисонову болезнь, т.к. они наблюдаются во всех случаях 
недостатка контраинсулярных факторов, в том числе и при недостаточности 
передней доли гипофиза. 

Неспецифические изменения белкового и азотистого обменов связаны 
отчасти с недостатком глюкокортикоидов и отчасти с наличием еще неиз- 
вестного механизма. Расстройство углеводного обмена мышц приводит к посте- 
пенному уничтожению мышечных волокон. Почти постоянная креатинурия 
при аддисоновой болезни отражает именно разрушение мышечных волокон 
(Шиттенхельм и сотр., 1935). Уровень креатина крови нередко повышен. 
Понижается концентрация сывороточного альбумина, соответственно чему 
уменьшается коэффициент А/Г (Хельве, 1947). 

Гематологические изменения тоже связаны с недостатком глюкокор- 
тикоидов (Баез-Вилласеньор и сотр., 1948). Обычно отмечается умеренная 
ане крывается сгущением крови во время криза (Таддеа, 
1 м тное число эозинофилов, в среднем 322 в каж- 
936). Увеличивается абсолю ето зозинофилов при аддисоновой бо- 
дом мл крови. Не уменьшается ч 19498) В 

ни сотр., а) В случае аллергического 

лезни после введения АКТГ (Тор п 2 

ба не дает достоверных результатов. Под влия 

процесса в о величивается выделение мочевой кислоты 

нием АКТГ у здорового человека ы изменяется выделение креатинина. После 

одновременые ево е мочевой кислоты таково: креатинин уве- 

введения 25 мг АКТГ соотношени ой болезни этого увеличения не будет. 
личивается на 100%. При аддисонов 
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При аддисоновой болезни часто ат Бе ее. 
В литературе имеются немногочисленные да у диаметра 
лимфоцитов (Хернберг, 1953 г и р 

При видоизмененной пробе Торна число эозинофильных клеток пони- 

жается в результате усиления секреции АКТГ, провоцируемой адреналином, 
Если после введения адреналина не наступает эозинопения, то причина ее 
отсутствия может быть либо в гипофизе, либо в корковом слое надпочечни- 
ков. Положительная проба говорит о нормальной работе передней доли гипо- 
физа и коры надпочечников. В случае отрицательного результата пробы 
с адреналином необходимо повторить пробу с введением АКТГ. Если после 
введения АКТГ наступает эозинопения, то первичная причина корковой гипо- 
функции находится в передней доле гипофиза. Достоверность видоизменен- 
ной пробы Торна сильно оспаривается в последнее время. Лютценкирхен 
(1951) исследовал пробу Торна у 150 здоровых лиц с введением каждому 
по 0,3 мг адреналина. Проба оказалась положительной только у 80% иссле- 
дуемых, и бывало, что при повторном проведении пробы получались проти- 
воречивые результаты. Достоверность пробы уменьшается еще тем общеиз- 
вестным фактом, что адреналин вызывает эозинопению также и у адреналэк- 
томированных животных. 

В настоящее время считают, что вместо пробы Торна более надежны 
те методики, которые определяют 11-оксистероиды либо биологическим 
(Эверс и сотр., 1932; Гроллманн, 1941; Ингле, 1944; Эльмадян и сотр., 1944; 
Дорфманн и сотр., 1944, 1946; Веннинг и сотр., 1946), либо химическим путем 
(Тальбо и сотр., 1947; Пфеффер и сотр., 1952). Данные биологического 
определения оксистероидов, выраженные в кортизонных эквивалентах, 
обычно не достигают 10 у в сутки при аддисоновой болезни. Нормальная 
величина у мужчин: 40—85, у женщин: 25—105 у (Веннинг и сотр., 1947). 
При определении суточного выделения методиками с применением формаль- 
дегидогенов при аддисоновой болезни суточное выделение 1-оксистероидов 
равняется в среднем 30 9/24 часа (вместо нормальных 300—800 9/24 часа). 
В ры методик суточное выделение при аддисо- 
Пфеффер и те и ем 120 у (вместо нормальных 240 у/24 часа). 
а лоКортиконлы Они оп . О 
кокортикоидов в среднем от и Кн — 

а женщин а у и минералокортикоидов от 120 до 
ково. Эти данные у женщин несколько 


мя, о р циклом. По данным Пфеффера и сотрудников 
в ольной аддисоновой болезнью выделил только 1/5 часть нор- 
го количества. Выделение хромогена Портер—Сильбера при адди- 
нови болезни не достигает | мг в сутки о 
некот Ё ы й бо 
к а аддисоновой болезнью выделение кортикоидов 
р. Ут Е. т увеличивается под влиянием действия АКТГ 
5 ; Хайдар и сотр. 
то, что функционирующая и Аи: В 


анных оп 
были взя 
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азличными авторами, почти совпадают. Ниже п 

















нм ВО риводим таблицу в упро- 
ТАБЛИЦА ХИТ 

к Способ Мужчины Женщины 

проба на отложение гликогена в печени 40—85 у 25—65 у 

г 45—17 у 25—55 у 

о зона иса | 1000—2100? 

проба окисления перйодной кислотой 7120—1660 у 280—1630 у 
1040 у 560 у 

реакция Портер— Сильбера | 100—490 у а 0—860 у 





(выделение за 24 часа) | 


В диагностике аддисоновой болезни нам может помочь эксперименталь- 
ный факт, а именно то, что организм при аддисоновой болезни потерял спо- 
собность преобразовать ДОК в 11-оксистероиды. При введении большого 
количества ДОК при аддисоновой болезни увеличивается выделение дезок- 
сикортикостероидов вместо оксистероидов. Понижение способности пре- 
образования является ранним признаком недостаточности коры надпочеч- 
ников (Пфеффер и сотр., 1952а, Ъ). 

При аддисоновой болезни обычно понижается выделение альдостерона и 
17-кетостероидов. Ввиду того, что эти соединения у женщин вырабатываются 
исключительно в корковом слое надпочечников, понятно, что при далеко 
зашедших случаях аддисоновой болезни в моче не содержатся 17-кетосте- 
роидов. Так как часть 17-кетостероидов У мужчин образуется в яичках, то 
даже при тяжелых формах аддисоновой болезни у них имеется суточное 
выделение, равное приблизительно 3 мг (Хустон и сотр., 1948; МэкКюллег 
и сотр., 1948; Бейлисс и сотр., 1949; Эскамилла, 1949). ы 

Из всего вышесказанного видно, что В диагностике аддисоновой болезни 
болыное значение имеет определение кортикостероидов. Эти исследования 
сами по себе однако не дают ответа на вопрос о том, откуда берет НН 
корковая недостаточность — ИЗ коры надпочечников или из р 
гипофиза. Рекомендуется поэтому Ой Г поименно В 
введения АКТГ (четыре раза ежедневно по С т Е но АКГ чение 
течение двух дней или ет еличивается после введения АКТГ, 
двух дней). Если выделение т гипофиза, если же выделение не 
то гипадрения связана с передне ” т о первичной недостаточности 
изменяется после дачи АКТГ, то речь и р 
коры надпочечников (Вартер и ЕЯ и гормона, стимулирующего созре- 

Выделение фолликулярного горм но в тяжелых случаях заболевания, 
вание фолликулов, понижается толь енетруальном периоде прегнандиол 
обычно же остается нормальным: В в получают ДОК с лечебной целью, 
выделяется нормально- Больные, о того, что в организме — помимо 
постоянно выделяют прегнандиол — У цается в прегнандиол. 
прогестерона — часть ДОК тоже ПР р 
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Основной обмен, как правило, и при рее болезни. 
Он в среднем составляет от 15 до 20%. Специфические амическое действие 
белков отсутствовало во всех наших случаях без исключения. | 

Выяснение расстройств почечной функции при аддисоновой болезни 
является большей частью заслугой венгерских исследователей: Маргитаи- 
Бехт, Гёмёри (1938а, Ь). Основной и первичной причиной ухудшения почеч- 
ной функции является потеря натрия и жидкости с последующим сгущива- 
нием крови и понижением кровяного давления, которые и лежат в основе 
уменьшения клубочковой фильтрации (Маргитаи-Бехт, Гёмёри, 1938а, Б). 
Ухудшение почечной функции возникает не только в результате понижения 
фильтрационного давления, но и благодаря изменению нормальной кон- 
центрации электролитов. Понижение кровяного давления до 50 мм ртутного 
столба сопровождается анурией. Еще до наступления анурии уменьшается 
клиренс креатина, мочевины и инулина. Подобно этому понижается выде- 
ление фенолсульфонфталеина и увеличивается содержание остаточного азота 
крови. 

Почечная функция больных в хорошем состоянии может оказаться вполне 
удовлетворительной, но при помощи пробы на концентрацию и определения 
величины клиренса можно выявить скрытое и умеренное нарушение почечной 
функции и в этих случаях. 

Синтез гиппуровой кислоты и выделение бромсульфалеина могут нару- 
шаться в отдельных случаях заболевания, но нельзя считать ухудшение 


печеночной функции неотьемлемой частью клинической картины аддисоно- 
вой болезни. 


АДДИСОНОВЫЙ КРИЗИС 


Медленная прогрессия аддисоновой болезни временами прерывается 
обострением заболевания, напоминающим шоковое состояние. Такое обостре- 
ние является как с точки зрения клинической картины, так и химического 
состава крови, максимальным ухудшением в состоянии больного, имеющим 
нередко смертельный исход. Кажется, что такое обострение имеет целый 
ряд причин: интеркуррентная инфекция, физическое перенапряжение, пси- 
В. переживание, небольшие хирургические вмешательства или даже 
а во всех этих случаях речь идет о повышенной 
ры т а в гормоне коры надпочечников, и заболевший корко- 

дпочечников не может удовлетворять нужды организма. Нередко 


причиной обострения болезни я 
вляется > 
невнимательного отношения о 


к лечению, либо 
пробно , по другим соображениям 
а Особенно должны ить = адди- 
потеря солей и оиы рода нарушений диетического режима, так как 
правило, вызывает обост и, сопровождающая острые гастроэнтериты, как 
применяются во время Же т.е. аддисоновый кризис, если не 
ие 
Аддисоновый кризис щие лечебные мероприятия. 


тельно перфорации желудка. Особенно трудно о не 
разбираться в диаг если 
6 р диагнозе, ес 





о с болями н 
пе ооетее: Ре АНЯ рвота и кровавый стул, 
болезни без язвенного процесса в ое встречаться при аддисоновой 

При развернутом кризисе пульс очень мягкий и еле прощупывается 
кожа влажная и холодная на ощупь. Температура больных субнормальн т 
или — особенно перед смертью — возникает ОИ п ОЙ 
гиперпирексии следует считать, с одной стороны, обезвоживание органи 
и, с другой — наличие инфекционного процесса в организме. Больные посте- 
пенно становятся сонливыми, и скоро наступает беспамятное состояние. Еще 
до этого можно обнаружить все признаки гемоконцентрации нарушения 
электролитного и углеводного обменов и ухудшение почечной функции 
Понижается концентрация натрия и хлоридов крови и повышается уровень 
калия. Резко повышается концентрация остаточного азота крови. Ступороз- 
ное состояние больных иногда прерывается гипогликемическими судорогами. 
Олигурия усиливается и под конец переходит в полную анурию. 

Очень важно уметь поставить диагноз угрожающего кризиса, т. к. вб- 
время начатое и соответствующее лечение может предупредить развитие 
такого критического обострения заболевания. В ранней диагностике угро- 
жающей клинической картины нам может помочь определение концентрации 
натрия мочи у больных с гипонатриемией: если в случае гипонатриемии обна- 
руживается высокая концентрация натрия мочи (свыше 100 миллиэквива- 
лентов), то кроме аддисонового кризиса еще одно заболевание может прини- 
маться во внимание: нефрит с потерей соли (Перлмуттер, 1956). 

Консилиум специалистов. Мы часто обращаемся за помощью к Невро- 
догу в силу того, что часто приходится решать вопрос относительно проис- 
хождения заболевания: из какой именно части системы АКТГ-— кортикоиды 
происходит заболевание. Опухоли, располагающиеся внутри или вне турец- 
кого седла, как известно, могут оказать влияние на секрецию АКТГ. Путем 
неврологического исследования можно установить центрально-нервное про- 
исхождение гипадрении. Врач-психиатр может оказать нам помощь в рас- 
крытии характера и дать соответствущие указания для лечения психических 
расстройств при аддисоновой болезни. 

Опухоли коркового и мозгового слоев могут играть роль в возникновении 
корковой недостаточности. В диагностике этих опухолей трудно обойтись 
без помощи уролога. Ясно представляя себе склонность этих больных ко 
всякого рода инфекциям, рекомендуем по возможности избегать ненужные 
вмешательства при урологическом исследовании больных. 

При дифференциальной а характера нарушений пигментации 
и ерматологи. 

о ам паруживает характерные синевато-черные пятна при 


осмотре глазного дна. 

а Са Вы ни были обследования, проведенные различными 
специалистами-врачами, и данные лабораторных анализов, диагноз аддисо- 
повой болезни является прежде всего клиническим диагнозом, который 


должен быть поставлен клиницистом-эндокринологом нередко вопреки 


лабораторным данным. 
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НЕПОЛНЫЕ ФОРМЫ НЕДОСТАТОЧНОСТИ КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


В последние годы все чаще стали употреблять термин гипадрении в отно- 
шении лиц, жалующихся на физическую и умственную усталость («неврасте- 
ническая форма»). Такая усталость возникает, В. отличие от неврастении, не 
утром, а в течение дня в процессе работы, и эти больные нередко вынуждены 
прекращать работу. Они обычно худощавы, угрюмы и нередко склонны к 
язвенной болезни желудка и всякого рода аллергическим проявлениям. 

За последнее время появилось сообщение о заболевании, где симптомы 
корковой недостаточности перемешались в клинической картине с призна- 
ками гиперкортикализма типа «№ (вирилизма) (Гепперт и сотр., 1950; 
Люис и сотр., 1950). В этих случаях наблюдается, что у больных псевдогер- 
мафродитизмом или у мальчиков с тасгосепИозопиа ргаесох наряду с повы- 
шенным выделением 17-кетостероидов имеются характерные для недостатка 
ДОКА изменения со стороны электролитов крови и иногда возникают насто- 
ящие кризисы аддисоновой болезни. Кожа этих больных пигментирована 
характерным для аддисоновой болезни образом. На вскрытии, в некоторой 
части этих случаев, обнаруживаются гиперплазия андрогенной зоны и апла- 
зия гломерулезной зоны, продуцирующей минералокортикоиды. Возможно, 
что в этих случаях речь идет о врожденной аномалии. У части этих больных 
наблюдается, в отличие от нормы, усиление выделения поваренной соли 
после введения АКТГ. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ГИПОКОРТИКАЛИЗМА 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ВНУТРИ СОБСТВЕННОЙ 
ГОРМОНАЛЬНОЙ СИСТЕМЫ 


и. та изложении болезни Симмондса было 
к ее у рмы пангипопитуитаризма, где на передний 
о: ой картины выступают признаки пониженной секреции 
ей того, что АКТГ является стимулятором секреции, главным 
р Е макы НИ и андрогенных стероидов, естественно, что В 
Ра ы е недостатка АКТГ центральное место в клинической 
ее и связанным с недостатком этих стероидов. 
Нах. а о минералокортикоидов тоже понижается в этих 
=. ее . пигментации встречается и при гипофизарной гипадре- 
гландулярной _ и Р достигает такой степени, как при периферически- 
о и ее болезни. Гипофизарная гипадрения ни- 
менно с этим всегда ты гипоадренокортикотропинизмом, т. к. одновре- 
других, т. н. м симптомы, указывающие на недостаток 
О образом, например, гипогонадотропинизм 
гипофункция отнюдь не а о ВИ КакЫ: Алая 
болезни. Гипофункция передней р проявлением аддисоновой 
участками центральной нервной системы По ИЕВ МОжет ООВ 
всего этого возникает более пестрая, но р м 
НОВОЙ болезни, клиническая карти’ Е 
О ртина. Это и является одним из главных 


отличий между двумя формами заболевания, помогающих нам в проведении 
дифференциальной диагностики. 

Принимая все это во внимание, можно подытожить, что гипофизарная 
гипадрения отличается от аддисоновой болезни надпочечникового происхо- 
ждения следующими признаками. В случае гипофизарной гипадрении к 
числу ранних признаков относятся аменоррея, импотенция у мужчин и 
угасание либидо у обоих полов. Все эти признаки при аддисоновой 60- 
лезни возникают поздно. Основной обмен понижается при гипофизарной 
гипадрении более значительно, чем в случае аддисоновой болезни, и отсут- 
ствует специфически-динамическое действие белков. Не соглашаясь со мно- 
тими литературными данными, мы подчеркиваем, что расстройство пигмен- 
тации может быть обнаружено в обеих формах, и поэтому нельзя причислять 
его к числу дифференциально-диагностических признаков. Больше помо- 
тают нам в этом отношении изменения волосяного покрова подмышечной 
и лобковой областей: выпадение волос является очень ранним признаком 
при гипофизарной гипадрении, в то время как при аддисоновой болезни 
волосы только редеют и полное выпадение волос подмышечной и лобковой 
областей встречается только в виде исключения. 

В общем можно сказать, что гипофизарная гипадрения имеет более уме- 
ренное и замедленное течение, чем аддисонова болезнь, т. к. электролитный 
обмен нарушается не так глубоко. Гипофизарная гипадрения редко ослож- 
няется наступлением кризиса. 

Дача АКТГ в соответствующих дозах может помочь при дифференциаль- 
ной диагностике. Известно, что больные типофизарной гипадренией реаги- 
руютна введение АКТГ, а больные аддисоновой болезнью на это не реаги- 
руют. Последние, наоборот, отвечают хорошей реакцией на введение кортико- 
стероидов. Мы думаем, что проба Торна с введением адреналина не является 
достоверным помощником в дифференциальной диагностике этих двух забо- 
леваний. г 

Со времени применения кортикоидов для лечения различных заболеваний 
часто можно наблюдать случаи т. н. «ятрогенной гипадрении». Анамнез в 
этих случаях может подтвердить диагноз. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ОТ ДРУГИХ ЭНДОКРИННЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ 


От гипертиреозов следует отличать по двум причинам: больные ипар: 
тиреозом могут тоже страдать от выраженной адинамии и кожа у них нередк 


сильно пигментирована. Больные гипертиреозом чувствуют большой ег 
и худеют, в то время как при аддисоновой болезни у больных Я 
аппетита. Кожа у больных гипертиреозом равномерно коричневая Я 
тация никогда не достигает такой степени, как в случае ий Е еежена 
Коричневая окраска кожи у типертиреотиков наиболее ий 

вокруг глаз и никогда не наблюдается в местах, доступны У 


‹ гипертиреоза. Пиг- 
сто наблюдается в случаях Ги 
раздражения аа слизистых оболочках. Гипер- 
льным аддисо- 
тиреотики рано начина , р жность бо ы те сд 
новой болезнью, У которых волос ы 
мере развития заболевания- Классичес 


ствуют при аддисоновой болезни. 
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: мена могут дать повод для проведения 
Слабость и тон р > и И в и аддисоновой болез- 
дифференциальной м могут встречаться при гипотиреозах. Диффе- 
Вью. Низкие са 7 сновывается на характерном изменении лица при 
о и и кожи, отсутствии характерной для аддисо- 
гипотиреозах, далее, на сухост р Нора | 
ой болезни пигментации и на основании отр ей: ра. 
 Вдела В 17-кетостероидов при гипотиреозах ет =. - и 
Родимые пятна при беременности обычно не В - Е. ‚. и 
дифференциальной диагностике. Коричневая пи ие. м е 
располагается главным образом на лбу, вокруг рта а ый не 
всегда исчезают окончательно, болышей частью они, по ._ - аются. 
Иногда может возникнуть необходимость И . и т 
гиперинсулинизма. В случае аддисоновой болезни могут быть пр сту ГИ 
погликемии из-за недостатка контраинсулярных кортикостероидов. е считая 
отсутствия классических признаков аддисоновой болезни, и: из основ- 
ных отличий между двумя заболеваниями является то, что больные адено- 
мой островкового аппарата во избежание приступов спонтанной гипогли- 
кемии питаются усиленно и в результате этого полнеют, тогда как больные 
аддисоновой болезнью прогрессивно худеют. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ОТ НЕЭНДОКРИННЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ 


Расстройства пигментации 


Состояния и заболевания, сопровождающиеся меланозом. Пигментация коричневоко- 
жих рас очень похожа на пигментацию больных аддисоновой болезнью. Нельзя спутать 
окраску кожи креолов и цыган с аддисоновой пигментацией. Больные в этих случаях 
расскажут нам, что они и все члены их семьи всегда имели коричневую окраску кожи. 
При заболевании люди также долго не замечают, что кожа у них приобрела более тем- 
ный оттенок. Если же они замечают это, то стараются объяснять действием солнечных 
лучей. Кажется, аддисонова болезнь чаще встречается у людей коричневой расы, чем у 
белых. У людей востока и латинской расы, как правило, кожа и волосы темные. Надо 
быть осторожным, чтобы не спутать физиологический меланоз с аддисоновым меланозом. 
Главным отличительным признаком следует считать отсутствие болезненного самочувствия 
аира: заболевания у и с расовым меланозом. Пигментация этих людей всегда 

а ) я и не пятнистая. На слизистых оболочках у них 0 ж е 
; е отся темны 
синевато-коричневые пигментные пятна. ну = нове 7 
Загар легко по у Е 5 р 
- ) каких-либо признаков забол пиг- 
еаЩИЯ от термофора тоже легко выясняется в а Ем 
емно-коричневые е З р з г 
кор те, почти черные («черные веснушки») метастазы в коже злокачествен- 


ной меланомы (меланосаркомы) редко мож 
ВЕ Л д ожно спутать с ад? Йй г й. Кожа 
этих больных никогда не пигментируется ое г р ь пигментацией. № 

ь , 


ная опухоль в форме черного родимого пятна кожи и 


дко обнаруживается перевич- 
вается меланин. 


ли глазного дна; в моче обнаружи” 
Пигментозная к 


ап < < 
ференциальной НИКЕ. В креолов может иногда причинять трудности при лиф 
пятен до появления КИ т аллергических факторов, наличие зудящих 
ет могут направить диагностические поиски по правил” 
Меланоз Риля 
нередко ставит перед в н 
ческую задачу. Данное заболевание о рН В я 


мировой войны, в В Я рвые обна: Р ой 

ене Ва кое ружено Рилем во время перв 

«блеклые» пятна (1917). На коже лица, шеи, реж м тя 
тна, которые по › реже на груди и спине появляют 


степе 
нно сливаются и приобретают оттенок, сильно напоми” 
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иго в трещин 
Рис. 123. Пигментация больного, страдающего спру. Импет р 











нающий аддисоновую пигментацию. По краям эт 

шелушащийся слой. Этиология данного аболевания ое НИ ей, 
сопровождается признаками болезни. Распознавание этого = ее 
каких трудностей для дерматологов. Отсутствие симптомов, характ ви. 
вой ме облегчает постановку диагноза. › характерных для аддисоно- 

Асап!по$$ шепсапз сопровождается накоплением 
заболевания носит доброкачественный характер в МОиН В ры ао 
ных обнаруживается злокачественная опухоль в брюшной полости Ир пожилых боль- 
и слизистых оболочек в начале заболевания ничем не отличается оной и и 
тации кожи. Позже, когда возникают гиперкератоз и папилломатозное растение: пед 
ментированных участков кожи, уже нетрудно поставить правильный диагноз. Вви- 
ду того, что злокачественная опухоль сопровождается слабостью и истощением боль- 
ных, порой возникают большие диагностические трудности. В сомнительных случаях 
диагноз решается при помощи гистологического исследования высеченного участка кожи: 
при акантозе мы видим, что накопление меланина происходит в тяжело заболевшей коже, 
тогда как меланоз при аддисоновой болезни обнаруживается в здоровых участках кожи, 

Мышьяковистый меланоз может возникнуть в том случае, если больной в течение 
длительного времени принимал препараты пятивалентного мышьяка. В этом случае боль- 
ные страдают от хронических поносов, у них наблюдаются признаки неврита и обнару- 
живается гиперкератоз на ладонях и подошвах. Диагноз решается выявлением боль- 
шого количества мышьяка в коже, волосах и ногтях. 

Меланоз при склеродерме обычно является умеренным. При склеродерме имеются 
настолько характерные изменения кожи, что постановка диагноза обычно не представляет 
никаких трудностей. 

Пеллагра встречается у нас в Венгрии редко, поэтому ее редко приходится иметь 
в виду при дифференциальной диагностике аддисоновой болезни. Пигментация при 
пеллагре наиболее сильно выражена в области кистей и запястий: кожа грубая, сухая, 
язык — огненно-красный и набухший. Диагноз пеллагры легко можно поставить на 
основании этих признаков, далее, постоянных поносов и психических расстройств. Все 
патологические изменения при пеллагре хорошо реагируют на введение амида никоти- 
новой кислоты. 

Заболевания с отложением других пигментов обычно не причиняют трудности при 
дифференциальной диагностике. : 

Среди этих заболеваний бронзовая окраска кожи при гемохроматозах — в результате 
отложения гемосидерина — иногда очень напоминает пигментацию при аддисоновой 
болезни («бронзовой» болезни). Дифференциально-диагностические трудности могут воз- 
никнуть только в начале заболевания, когда выраженная слабость и бронзовая окраска 
кожи больных могут ввести врача в заблуждение. Когда пигментное нарушение привело 
уже к циррозу печени и поджелудочной железы, тогда диагноз можно Е и 
легко на основании наличия у больных асцита, сахарного («бронзового») диабета. Гемо 
сидерин дает реакцию берлинской лазури при внутрикожном введении рии 
калия. Отрицательная кожная проба еще не говорит против диагноза ее 
Надо знать, что при гемохроматозах, помимо гемосидерина, в коже может В о ара: 
также и меланин. Таким образом, меланин может затушевывать и: оо 
зури, а возможно, что внутрикожная проба была проведена в таком ” 
не содержался гемосидерин, только мелени , влении свинцом или препаратами 


м отра 
Серовато-черная пигментация при хроническо: я 
ис ОО исключительно на деснах в полости рта («свинцовая кайма», «вис: 


в. - окрашивание кожи от 
тся пепельно-серое окр. 
время уже редко наблюдае ее 
прин ия НВ ола ребра с лечебной С В ли в ме 
ния спинной сухотки применялись пилюли нитрата серебра, вр: 
а (аргирии)- ее 
дать вая ООВ Вы обнаруживаются полипы в кишечном тр: 


Дифференциальная диагностика от р. 
сопрово ждающихся астение 
они встают усталыми и усталость 
г ко утомляются.. Утром Вр 
ее. О ьные ит плохой аппетит, в Я ры Е 
вне = НИ, е оаОВВоЙ обмен низки- Кожа у этих бол 
е давлен; 
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при вставании. Проба Кутлера отрицательная и выде. 

Гипотония у НИХ = Бе нормальным: Некоторые авторы считают, что при гы 

ление РО отаточность коры надпочечников. Мы не располагаем ни клини- 

ря име аторными данными, подтверждающими подобное предположение. 

Я ве от аддисоновой болезни теми же признаками, как невра- 
акое - 


стения- я с к й ильно выраженной уста. 
Диагноз туазелеа ва, сопровождающейся сильно ВыР установ 


й ‹цией тигмина. :й 
мы“ пе хронических инфекционных заболеваний, острых ин- 
фекционных заболеваний или оперативных вмешательств сопровождается выраженной 
усталостью больных. Анамнез, тщательное наблюдение и специальные приемы диагно- 
стики позволяют поставить правильный диагноз. То же самое касается злокачественных 


опухолей. 


Дифференциальная диагностика от заболеваний, 
приводящих к гипонатриемии 


Имеются редкие формы нефритов, где тяжело повреждаются почечные канальцы, 
в результате чего организм теряет большое количество ионов Ма и С1. Такая клиническая 
картина известна в литературе под названием нефрита с потерей солей (зай 10518) 
(Торн и сотр., 1944). В сущности, речь здесь идет о приобретенной форме «синдрома беа- 
Бир Ватаи», когда минералокортикоиды потеряли возможность оказывать влияние 
на реагирующий орган, т. е. канальцевый эпителий. Иными словами, в организме имеется 
и функционирует гормон, ретинирующий Ма, но периферия не в состоянии реагировать 
на воздействие этого гормона. Результатом такого положения будет возникновение шоко- 
подобного состояния, похожего на аддисоновый кризис, в сопровождении гемоконцент- 
рации, впрочем почечная функция долго сохраняется. При данном заболевании, в проти- 
воположность аддисоновой болезни, ацетат дезоксикортикостерона не оказывает ни- 
какого влияния на потерю солей, наоборот, переполнение «продырявленной бочки» по- 
варенной солью является эффективным мероприятием. 

‚ В клинике известно много состояний, при которых организм в результате усилен- 
ной потери поваренной соли по внепочечным причинам находится в шокоподобном с0- 
м о по мере ухудшения почечной функции, возникает азотемия. Профузные 
а м т р постоперативной динамической кишечной непроходимости, ВЫ- 
водит к пы а кишечника, илеостомия, диабетический ацидоз — все это при- 
Е ие ии и гипохлоремии, т.е. к таким изменениям в организме, которые 
ве и электролитного обмена при аддисоновой болезни. При диффе- 
ее тике в этих случаях нам очень помогает тщательно собранный анам- 


Сре 
Л ВЕ НО спру симптомов потеря веса и низкая сахарная кривая 
томами аддисоновой болезни. Если мы учтем, что на основании 


гиперхромной ан 
м ме Е о боСтвеныая связь между спру и злокачественной 
качественной анемии привело Аддисона к открытию назван- 


ного по его имени заболева 
ния, то можно себе предст: у 

дет ф 
ходимость дифференцировать спру от аддисоново болен реа =. 


о, КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ 
ДРОМ У АТЕРХАУЗ—ФРИДЕРИХСЕНА 


Ригрик Г 
(Ригрига ритипапз. Апоплексия коры надпочечников ) 


Под этим 
термином 

главным я у Я недостаточность коры надпочечников 
леваний, с очень острым аа. на почве тяжелых инфекционных забо- 


л ием 
те В ты исключения и всегда смертельным исходом. 
ем (Пибаб : тся случ 
чается редко. (Пибади, 1943; Кинсман и ны а И 
га. . 
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Первый случай ригрига Иаипаиз 
Липпель дал характеристику ВИ Бендера в 1894 году. 
году. Заслугой Уатерхауза является то, что м ощ 

ее. он в связи с собственным наблю- 
дением собрал все случаи, опубликованные в литерат 19 ‚Зы 
(1917) дал подробный обзор клинической а ео о 
десятых годов были известны всего 150 случаев бои, и я 
удалось диагностировать 2 случая заболевания у взро р ен 

Заболевание встречается у обоих полов п в а 
№ риблизительно в одинаковой 

Этиология. Обнаруживается кровоизлияние в корковом и нередко мозго- 
вом слоях обоих надпочечников, вызванное различными воздействиями 
заболеваниями. Апоплексия обоих надпочечников у новорожденных т 
ется следотвиьи большей частью асфиксии или применения щипцов и кача- 
ния с целью прекратить асфиксию, которые представляют собой тяжелую 
травму для полнокровных. надпочечников. В части случаев обнаружили 
врожденный сифилис. 

Наиболее частой причиной в детском возрасте и у взрослых является 
менингококковая или реже стафилококковая септикемия. Во время второй 
мировой войны в связи с менингококковой эпидемией было отмечено не- 
сколько случаев данного синдрома у солдат (Томас, 1943). Были отмечены 
случаи апоплексии коры надпочечников в связи с гриппом, инфекциями, 
вызванными гемолитическим стрептококком, пневмококком и дифтерийной 
палочкой, далее, в связи с полиомиелитом (Эгертер, 1936; Фирор, 1937; 
Кунштедтер, 1939; Леон, 1941; Линдсеен и сотр., 1941; Райт и сотр., 1946; 
Гинандес и сотр., 1947). Со времени введения гепарина в современное лечение 
были отмечены случаи апоплексии коры надпочечников во время лечения 
(Вердонк, 1941), так что применяя гепарин для лечения тромбозов надо 
учитывать возможность такого осложнения. Некоторые считают, что наи- 
более частой причиной синдрома Уатерхауз—Фридерихсена у взрослых 
является тромбоз надпочечниковых вен. Кровоизлияние в надпочечники бы- 
вает всегда проявлением общей кровоточивости (капилляротоксикоза). 

Заболевание имеет молниеносное течение и в большинстве случаев за- 
канчивается смертью в течение первых двадцати четырех часов. 

Апоплексия надпочечников новорожденных сопровождается высокой тем- 
пературой, цианозом, учащением дыхания и судорогами всего тела. За- 
болевание обычно развертывается настолько быстро, что нет времени для 


образования кожных кровоизлияний. 

В детском и взрослом возрастах довольно характерным является ее 

Лихорадочные больные жалуются на головные боли, боли в мышцах, 

ноту, поносы и разлитые боли в области живота. Лихорадочное НЙ 

связанное с основным заболеванием, постепенно повышается до р ен 

точки. В это время обычно бросаются в глаза м ый ем 
| — воизлияния. Кр 

сливающиеся г с другом кро 

до НВ. о От я состояние больных усугубляется и 

тяжелых симптомов с0 стороны центральной нервной Сны г. ое 

следующих 2—3 часов: скованность затылка, раздражительность, удор 

и под конец ступорозное состояние и кома. 


емени. Почти во 
1х анализов обычно нет вр 
ни. Щи з. Анализ повышенного содержания оста- 


ИКоЦито: 
всех случаях отмечается лейкоц после смерти отв 
а крови обычно попадает в руки врача уже Р 
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аблюдается часто. Больные обычно не доживают до 
я нарушений электролитного обе то о / 
шей частью положителен, но попадает в руки р т а 

Главным признаком инфаркта надпочечников ть у ающаяся 
боль в области живота. Точка наиболее выраженных болей расположена 
сбоку от пупка (без защитного напряжения мыши). м 

Редко удается поставить диагноз у живого больного. Если менингокок- 
ковая или стрептококковая септикемия осложняется вазомоторным коллап- 
сом в сопровождении кожных кровоизлияний, то надо думать о синдроме 
Уатерхауз—Фридерихсена. Определение абсолютного числа эозинофилов 
может иметь диагностическое значение. Вместо нормальных 100—300 эози- 
нофилов в каждом кубическом миллиметре крови при септикемии обнару- 
живаются всего 5—10 эозинофилов в таком же количестве крови. Если р 
число эозинофилов нормализуется при одновременном ухудшении состоя- 
ния больного, то диагноз апоплексии надпочечников весьма возможен. 

С развитием хирургической техники все чаще производятся оперативные 
вмешательства на надпочечниках, в результате чего участились случаи 
острой недостаточности надпочечников. Не диагностика, а профилактика 
этих осложнений является трудной задачей медицины. 


ного. Гипогликемия Н 


развити 


ЗАБОЛЕВАНИЯ, СВЯЗАННЫЕ С ГИПЕРФУНКЦИЕЙ 1 
КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


ГИПЕРКОРТИКАЛИЗМ 


, 


ое РаЮТ характерные измене 
я, е 
тр И выраженный мужской характер. Из этого оп 
м р картина заболевания во м О 
заболевании мужчи 
ры ны или женщины 
›вождается наличу | 
И 
щи вы вемя + ем более характерного симптомокомплекса 
симптоматологии 
ГИП 
значение имеет «фактор вр 
жизни началась гиперфу 


в | ‹ 

пая надпочечников особо важное 
. имости от того, в Й 

нкция коры надпочечник а 

олевания в смысл 














вскоре после родов, то результатом будет преждевременное половое созре- 
вание, которое немного отличается у мальчиков и девочек. Если патолог 
ческий процесс начинается после пубертатного периода, то развертыв и- 
либо полная форма гиперкортикализма, т. е. синдром Кушинга > ет, 
ная форма под названием кортико-(адрено-)генитального синдрома, и в 
жет быть стероидный диабет, «диабет бородатых женщин» а ых #8 
ный аль О открытый за последние годы. , › «первич- 
и о Орешия АОВЕО Е 
я рения патогенеза, но отличаются по клиниче- 
ской картине и требуют различного диагностического подхода. 
Уже из вышесказанного следует, что гиперкортикализм может начинаться 
в любом возрасте жизни. У женщин он встречается несколько чаще, чем у 
мужчин. у 
В случае гиперкортикализма корковый слой надпочечников либо гипер- 
плазируется, либо в нем обнаруживается опухоль. Опухоль может быть 
доброкачественной аденомой или злокачественной карциномой. При врож- 
денной гиперфункции коры надпочечников отмечается диффузная или узло- 
ватая гиперплазия надпочечников (патогенез этих форм будет изложен в 
следующей главе). Синдром Кушинга чаще возникает на почве аденомы, 
в то время как кортикогенитальный синдром чаще наблюдается в сопро- 
вождении аденокарциномы. Бывает, что со стороны надпочечников не от- 
мечается никаких патологических изменений. В этих случаях всегда надо 
думать о такой возможности, что аберрированные части коры, возможно, 
не были отмечены патологоанатомом. Есть и другая возможность. Во многих 
случаях вирилизма было отмечено (Бростер и сотр., 1933), что определен- 
пые клетки коры надпочечников окрашиваются при окраске с ропсеаи- 
юсбзше в яркий цвет. Не отмечается такой окраски ни у здоровых, ни при 
опухолях, не сопровождающихся вирилизмом. Может быть, окраска свя- 
зана с андрогенными стероидами и вирилизм зависит не от гиперплазии 
или опухоли коры, а от наличия фуксинофильной грануляции. Специфич- 
ность окраски этим фуксином не подтвердилась в работах многих авторов. 
В случаях карциномы вилочковой, предстательной, поджелудочной же- 
лез и бронхов можно наблюдать (очень редко) образования симптомокомп- 
лекса, напоминающего гиперкортикализм. Томпсон и сотрудники собрали 
до 1943 года три случая карциномы вилочковой железы в сопровождении 
гиперкортикализма. В монографии Пашкиса и сотрудников (1954) фигури- 
руют тоже только три случая, несмотря на то, что в работе Хаббл упоми- 
нается очень интересный, по счету четвертый случай, где у мужчины одно- 
временно развился синдром Кушинга и карцинома вилочковой железы. 
Этот случай представляет особый интерес потому, что в семье больного 
встречались псевдогермафродитизм и преждевременное половое созревание. 
В настоящее время мы не можем еще дать ясного ответа на вопрос, какое 


м Кушинга к изменениям передней доли гипофиза, 


отношение имеет синдро о 
выявленным В определенной части случаев. В этих случаях в передней доле 


наблюдаются либо базофильная аденома, либо размножение базофильных 
клеток. Кушинг считает, что первичными являются изменения ии 
корковые изменения носят только вторичный характер. На о в 4% 
случаев (без специального подбора) можно было я азофильную 
аденому без каких-нибудь признаков гиперкортикализма. С другой стороны, 
известно, что болезнь Кушинга на почве базофильной аденомы не должна 
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‹ ‚я в обязательном порядке гистологически обнаруживаемыми 
сопровождаться, овом слое надпочечников. Некоторые авторы предпола- 
‚ий: ге взаимосвязи: они считают, что первичной всегда 
гают Бег функция коры надпочечников, В результате чего и возникает 
не. и базофилизм. Несомненно, что при синдроме Кушинга всегда 
гипофизарн! ть ‘отмеченную Круком (1935) гиалиновую дегенерацию 
ы и передней доли гипофиза. То, что это является действи- 
ее. дегенерацией или накоплением коллоида, выработанного базофиль- 
ными клетками, окончательно еще не решено. Имеются отдельные литератур- 
ные данные (Гольден и сотр., 1950; Лакёр, 1950), утверждающие, что под 
влиянием АКТГ и кортизона возникает дегенерация по типу Крука. Мы счи- 
таем все же более правдоподобным гипофизарное происхождение болезни 
Кушинга, основанное на явлении гиперпродукции АКТГ. В этих случаях, 
однако, следует учитывать возможность повышенной чувствительности над- 
почечников в отношении АКТГ. 

Большинство клинических форм гиперкортикализма характеризуется 
увеличением количества 17-кетостероидов андрогенного действия (Месон 
и сотр., 1950). Данное увеличение не является одинаковым для всех форм. 
Умеренное увеличение или даже нормальное содержание 17-кетостероидов 
встречается в случаях синдрома Кушинга на почве гиперплазии или аденомы 
(20—24 мг в сутки). При адреногенитальном синдроме наблюдается более 
сильное увеличение выделения 17-кетостероидов (30—60 мг в сутки). При 
чрезмерном выделении всегда надо иметь в виду возможность рака коры 
надпочечников. В нашем случае рака надпочечников выделение в сутки 
равнялось 600 мг. В литературе выделение в этих случаях колеблется от 
60 до 2100 мг в сутки. 

Различные формы гиперкортикализма отличаются друг от друга не 
только количеством выделенных 17-кетостероидов. Различные соединения 
из группы 17-кетостероидов андрогенного действия выделяются по-разному 
ы ее При помощи хроматографирования или осажде- 
З-альфа и ов АЯ. Котоновая Фра В 
о о г. р случаях гиперкортикализма на почве 
фракции, которая не еждаатся, Е 

дигитонином. Наоборот, в случаях опухо- 


лей и особенно раков осаждаема 
я дигитонином - 
превышает нормальные 10%, (20—50%) бета-фракция значительно 


силу у кости и дороговизны ко 
В 1оем лонная хроматография еще 


р клинической практике. В наших опытах мы 
р ‚ диагностической ценности этого способа (Ю. 

). У 43-летней больной б ше 
синдрома на основании усили 
ния общих 17-кетостероидов ( 
дования при помощи пе 
оказался атрофированным. 


‚ повышенного выделе- 
и данных рентгеновского иссле- 
наи, Правый надпочечник 
гиперплазия ко рез два дня, бы 
целиком и 2/3 и надпочечника. Удалили ры и 
адпочечника. Несмотря на это т. больной 
) 


- 








Рис. 124. Женский псевдогермафродитизм 
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Оказалось, что выделение бета-17 
когда Ве альфа-фрак 
силось. При помощи нагрузки преднизоном и 

вол нарушение обмена веществ ООО 
ы тео" не обладает андрогенным влиянием, можно думать, что 
рогр рующую вирилизацию у данной больной вызывает опухоль 
связанная с надпочечниками (например, . а 


овариальная арреноб 
При гиперфункции коры надпочечнико ие | 


в усиливается выделение не только 
Т-кортикостероидов. В большинстве случаев увеличивается содержание 


всех кортикостерои 
ее. ее -_ о. а ‚ обмена в моче. При синдроме 
кортикализме) не усиливается =. ое 
деление только эстрогенов. Усиливается 
выделение минералокортикоидов, оксистероидов и 17-кетостероидов. Не- 
смотря на то, что клиническая картина синдрома Кушинга зависит от гипер- 
продукции оксистероидов, нельзя рассматривать заболевание просто как 
«гиперкортизонизм». Нет изолированного гиперкортикализма типа «5». 

При кортикогенитальчом синдроме усиливается выработка стероидов 
типа «№ (образование 17-кетостероидов азотоанаболическим действием), 
все-таки нередко встречаются при вирилизме диабетоидные сахарные кривые 
и повышение кровяного давления. Клиническая картина гиперкортика- 
лизма отражает состояние равновесия белково-катаболических и белково- 
анаболических стероидов. 

Гиперпродукция минералокортикоидов приводит к возникновению само- 
стоятельного заболевания («первичному альдостеронизму»). За последние 
годы были отмечены переходные формы альдостеронизма, переходящие со 
времененем в другие кортикальные синдромы. Некоторые опухоли коры 
надпочечников усиленно продуцируют эстрогены (Армстронг и сотр.» 1948), 
но несмотря на то, что основной характерной чертой клинической картины 
является феминизация, другие кортикостероиды и главным образом 17-кето- 
стероиды андрогенного действия тоже принимают участие в образовании 
клинической картины заболевания. 


ЗАРОДЫШЕВАЯ ФОРМА ГИПЕРКОРТИКАЛИЗМА 
РЗЕОРОНЕБКМАРНВОРТИ$МОЗ ЕЕМПМИМО$ ЗЕ9 МАЗСИМО$ 


гиперфункция коры надпочечников я ай 
утробной жизни, то возникает ее т 
К перфункция должна начинаться тогда, когда уже Е ны 

ортикалн ия генитального протока, но мочеиспуска —_ 
а | па не отделились окончательно. Сущность я 
канал Я Й т именно в Том, что наружные половые ь а 
наф изнаки не соответствуют характеру ее” 
вторичные половые Ир и окенский» относятся. всегда к та ее 
Термины «мужской» Ил ен еина, у которой клитор увеличен, ото 
псевдогермафродит мох а ской» псевдогер 
половой член, и © 


Если андрогенная 
Зи 5 месяцами внутри 
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я 
44 невроэндокринные заболевани 











оО 


чки, но мошонка не закрыта и мочеиспускательный канал откры- 
имеет яич чно на нижней части полового члена. 

вается обы мафродитизм является редким заболеванием. Встречается 
9 о (Юнг, 1937). Пиярату и и (1957) в одном 
в врожденной адренокортикальной гиперфункции обнаружили в яич- 
случае вро» аберрированных частей коры надпочечников. Фехер и 


‹ах гиперплазию ь > 
к. (1957) обнаружили овариальный гипертекоз в случае семейного 
# 


ма. 
женского псевдогермафродитиз 
В этиологии женского псевдогермафродитизма несомненно играет роль 


рецессивная наследственность. Такое предположение получает подтверж- 
дение также и в нашем случае 


(рис. 124). Младшая сестра больной 
и одна из ее теток по материнской 
линии тоже были псевдогермафро- 
дитками. Про вторую тетку она 
знает, что последняя находится в 
«любовной связи» с одной женщиной. 





Рис. 125. Наружные половые органы 
девочки с женским псевдогермафро- 
дитизмом. Случай, оперированный 
проф. Бабичем 


Рис. 726. Удаленный гиперплазирован- 
ный левый надпочечник девочки 
с рис. 125 


В, настоящее 
левания то относительно сущности забо- 
ых й гиперп 
данным + о рплазии коры 
вании мы в основе м - в 
рокортизона в результате недостаточности има 








б женский гермафродитиз 
то образуется родитизм (Ушлкиие и 
: , сотр. . 
тер и сотр. 1951; Келли и сотр., 1952; ооо а 1952; Барт- 
Женский псевдогермафродитизм имеется уже в момент - 
едко трудно определить в этих случаях пол новорожден рождения, и не- 
личивается и, располагаясь в верхней ного. Клитор уве- 


части вульвы, напо 
МИ. 
член. Ввиду того, что корковая гиперфункция началась Е: ==. р. 
разделения мочеиспускательного канала и влагалища остается м: 
) 


синус различной величины. Чаще всего небольшой мочеполов 


ой син в 
крывается, напоминая гипоспадию, у корня увеличенного клитора ол 
гиперкортикализм начался еще до превращения Мюллеровского бугорка В 


трубку, то нет сообщения между уретрой и влагалищем. Кроме увеличения 
клитора, бросается в глаза, что сильно развитые большие срамные губы по- 
крывают рудиментарные малые срамные губы (рис. 125, 126). . 

Больные женским гермафродитизмом быстро развиваются после рожде- 
ния. Рано вырастают волосы на лобке и в подмышечной впадине. Голос 
становится ниже, больные ведут себя как девочки, страдающие от раннего 
адреногенитального синдрома. Усиливается выделение 17-кетостероидов. 
Так как эпифизарные фуги закрываются рано, несмотря на начальный бур- 
ный рост, эти больные все же остаются низкорослыми или карликами. 

Помимо гиперфункции надпочечников, женский псевдогермафродитизм 
возникает в результате арренобластомы матери, андрогенной терапии во 
время беременности и, наконец, гестагенной терапии беременных, особенно 
новыми пероральными пренаратами (Уилкинс и сотр., 1958; Грумбах и 
сотр., 1959). 

Вирилизация и усиленная секреция кетостероидов особенно часто соче- 
тастся с пониженной секрецией минералокортикоидов у детей с врожден- 
ной гиперплазией (синдром Дебре—Фибигера, Дебре, 1954). Такие дети могут 
умереть при картине аддисонового кризиса. Они склонны к гипокалиемии. 
Чрезвычайно трудная и почти неразрешимая дифференциально-диагности- 
ческая задача встает перед врачом в тех случаях, когда признаки корковой 
недостаточности раньше возникают, чем гирсутизм. Дети страдают от рвоты, 
плохо едят, и врач ставит чаще всего диагноз пилороспазма. Поставить пра- 
вильный диагноз может лишь тот, кто думает об этом редком заболевании. 
Роль недавно открытого кортикостероида, усиливающего диурез Ат 
в патогенезе этого заболевания еще не выяснена (Неер и сотр., 1958). 


ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЕ ПОЛОВОЕ СОЗРЕВАНИЕ, СВЯЗАННОЕ 
С ГИПЕРКОРТИКАЛИЗМОМ 
Адренокортикальное преждевременное половое 

созревание у девочек 


чаще наблюдаем гипер- 
ермафродитизме мы з 
м и. ых преждевременного полового созре 


плазию коры надпочечников Шмидт, 1924; 
р —_ трезво опухоль, нередко злокачественная ( 
ейли и сотр., 1939). 
Данные анамнеза мы получаем 
ребенок быстрее растет, чем его © 
а лице растут усы и борода. Голос У 


и рано замечают, что их 
ают волосы на лобке, 
льта»). Они обжор- 


от родителей. Он 
верстники, выраст 
них низкий («голос а 
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ливы. Психические изменения не отмечаются. Только более взрослые девочки 
ают охотнее с мальчиками. 

ИТ Простым осмотром можно различить три Е пери. встре- 
чается толстый тип. Ожирение иногда достисает р степени, 
но наиболее характерными являются не размеры ожирения, а распределение 
жира. Жировая подушка располагается главным образом в верхней половине 
тела и в области живота, конечности свободны от лишнего количества жира 
(ожирение по типу Кушинга). Чрезвычайно характерным и. считать 
«блестящее», красное мужское лицо с густыми, срастающимися бровями и 
выпуклый, напоминающий ожирение пожилых людей окивот паука». Такие 
девочки напоминают голую статую Бальзака работы Родена. 

Второй тип характеризуется развитой мускулатурой, выраженным 
оволосением и мужским типом лобка, иногда облысением по мужскому типу. 
Эти девочки выглядят как мальчики. При этом типе особенно заметны 
увеличенный клитор, сильно развитые большие губы, покрывающие атро- 
фированные малые срамные губы. 

Третий тип является смесью первых двух; дети толстые и на коже живота 
у них отмечаются широкие пурпурно-красные атрофические полоски; 
картина полностью совпадает с синдромом Кушинга у взрослых (Хеймекер 
и сотр., 1938). 

На коже видны акнэ (‹прыщики» у подростков). 

Все формы характеризуются ускоренным темпом роста в начале заболе- 
вания. Ребенок как бы несется быстрым темпом к пубертатному периоду и, 
достигая его преждевременно, вдруг останавливается в развитии. Дети, вна- 
чале высокие, остаются низкорослыми из-за раннего закрытия эпифизарных 
фуг. Они растут непропорционально; верхняя половина тела сильно развита 
и составляет контраст с короткими, толстыми нижними конечностями. 

На рентгене обнаруживается, что возраст по точкам окостенения опере- 
жает настоящий возраст больных детей. 

Опухоль не прощупывается. При пальпации живота больные иногда 
ощущают болезненную чувствительность в поясничной области. Околопо- 
чечное вдувание иногда решает диагноз; применяется только у более взро- 
слых детей. 

Часто наблюдается умеренное увеличение размеров сердца, связанное 
отчасти с гипертонией. Элизальде (1936) отмечал кровяное давление, равное 

150/90 мм ртутного столба у трехлетней девочки. 

Со стороны электрокардиограммы отмечается отклонение электрической 
по серлда влево, ина сопровождающеся расстройством репоааривации 

но Характерной а отчасти в результате гипертонии. 
девременное о т а И симптоматики заболевания является презю- 
ловое созревание по с © мужскими чертами (преждевременное по- 

рологическому типу). В большинстве случаев речь 
т о ложном преждевременном половом созревании, т. к. развитие гонад 
на преждевременного развития наружных половых органов. Месяч- 
ут появляться рано (Уалтерс и сотр. 1943), но об а- 

щаются. Менструальное кровотеч в ан > 
вполНе естественно, ведь т = ение необильное и беспорядочное. Это 
эстрогенов. Грудные аа — енные кетостероиды нарушают функцию 
содержится главным образом и и я ой 
созревание не сопровождается пробуждением либидо у аа ний. Волоса- 
м либидо у этих детей. Волоса- 
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тые, старческого вида дети с выраженным 
=. остаютож п клитором с точки зрения полового 


В умственном отношении они раз 
виты соответственно их во. 

: зрасту. Б 
взрослые дети, осознав отличие между ними и их и —-_ ыы 
замкнутыми и избегают общих спортивных игр и пр ! 

Среди, данных и В исследования повышенная секреция 17-кето- 
стероидо Й постоянным признаком заболевания. Часто встречается 
полицитемия. ногда наблюдается гипергликемия и глюкозурия 


Адренокортикальное преждевременное половое 
созревание у мальчиков 


Адренокортикальное преждевременное половое созревание у мальчиков 
встречается реже, чем у девочек. Первый случай данного заболевания был 
описан Линзером в 1903 году; позже Гутри и сотрудники наблюдали и опи- 
сали второй случай адреногенитального преждевременного полового созре- 
вания У мальчика (1907). 

Ускоренный темп роста может начинаться в любое время после рожде- 
ния. В одном случае половой член увеличивался у шестимесячного грудного 
ребенка; в годовалом возрасте было произведено определение возраста по 
точкам окостенения, по которому ребенку можно было дать 5 лет, и в этом 
же возрасте половой член и предстательная железа имели такие размеры, 
как у 18-летнего молодого человека. 

При собирании анамнеза родители тревожно переживают преждевремен- 
ное половое созревание своего ребенка. Они скоро обнаруживают большой 
половой член, развитую мошонку и рост волос на лобке. 

При осмотре бросается в глаза высокий рост и развитая мускулатура 
этих детей («геркулесовы дети») (Вебер, 1926). Величина полового члена, 
как у взрослых. В мошонке располагаются развитые, более мягкой консистен- 
ции яички. В этих случаях мы говорим о тасгосепйозопиа ргаесох. У них 
вырастают усы, борода, брови густые, срастающиеся посередине. Волосы 
нередко вырастают и на верхней части лба. Лобок развит, как у взрослого 
мужчины. Адренокортикальное преждевременное половое созревание у 
мальчиков является гомологичным типом, т. е. речь идет о преждевремен- 
ной и чрезмерно выраженной вирилизации. Такой случай был отмечен 
Линзером (1903). 

Реже встречается т. н. толстый тип, где выраженное ожирение скрывает 
развитую мускулатуру. Лицо круглое, красное с хорошим тургором кожи. 
Лицо больше напоминает черты взрослого мужчины, чем детское лицо боль- 
ных синдромом Фреёлиха. На шее часто обнаруживается липома («горб 
верблюда»). Жировая подушка хорошо развита на плече и В плечевой области, 
в то время как кисти и ноги не большие и не толстые (Гутри и сотр., 1907). 

В литературе упоминаются случаи, напоминающие по клинической кар- 
тине синдром Кушинга у взрослых (Фарбер и сотр., 1943). 

Ввиду того, что преждевременное половое созревание у мальчиков и 
ется гомологичной преждевременностью, В этих случаях чаще можно наолю- 
дать гонады, рано начинающие функционировать. Правда, полное Е 
созревание до сперматогенеза и в этих случаях наблюдается редко (Лиссер, 
1933; Кахилл и сотр-, 1942). Половой интерес может рано проявляться у этих 
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ь Й милетнего ребенка са м 
ых. В доказательство приводим случай вось ребень дрено 
и преждевременным половым созреванием, который заразился 
олени я обоньванием во время полового акта (Майнцер, 1935). Воз- 
а опережает настоящий возраст больных. 
раст по окостенению р р вы 

При помощи специальных методов рентгеновского исследования — пери- 
ренального вдувания воздуха, ретроградной или внутривенной пиелогра- 
фии — можно обнаружить наличие и определить место расположения опу- 
холи. В случаях, напоминающих синдром Кушинга, можно наблюдать тяже- 
лый остеопороз.В этих случаях всегда образуются широкие, атрофические 
полоски кожи. ы 

Умственное развитие этих детей соответствует их возрасту и идёт вслед 
за физическим и половым развитием. 

Лабораторные данные. Сахарные кривые остаются нормальными или 
получают диабетоидный характер в определенной части случаев. Усиливается 
выделение 17-кетостероидов и эстрогенов. Часто наблюдается полицитемия, 
что указывает на участие в процессе передней доли гипофиза. 





ГИПЕРКОРТИКАЛИЗМ ВЗРОСЛЫХ 


Данное заболевание, как и все до сих пор изложенные формы, тоже возни- 
кает на почве гиперплазии или опухоли коркового слоя надпочечников. 
Центральное место в клинической картине этого заболевания у женщин 
занимает вирилизация, в то же время у мужчин, хотя и встречаются случаи } 
«чрезмерного приобретения мужских признаков», все же чаще наблюдается р 
феминизация. 

Гиперкортикализм у женщин встречается чаще, чем у мужчин (Кахилл, 
1938). Наблюдается в любом возрасте от пубертатного до климактериче- 
ского периода и редко после климакса. Умеренная вирилизация после 


климакса считается почти физиологической и является запоздалой формой 


базофильных эпизодов. Заболевание наиболее часто поражает людей в воз- 
расте от 20 до 40 лет. 


я Гиперкортикализм у женщин проявляется в двух видах, которые не 
ие от друга. Одна форма является т. н. адрено- или 
о м синдромом, где резко увеличивается содержание в 
р кетостероидов андрогенного действия, оказывающих анаболи- 


ческое влияние на азотистый обмен. Второй формой является синдром 


Кушинга, при кото 
ром клиническая картина образ 

ет ыы 
продукции 17-кетостероидов андр а о 


огенного действия, г 
т и люкокортикоидов 
катаболического действия и, в меньшей степени, Ре - 


Женский кортикогенитальный синдром 
( Надпочечниковый вирилизм) 








Рис. 127. Кортикогенитальный синдром 
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Рис. 128 
сение при кортикогенитальном синдроме происходит по 


а) кортикогенита облы 
) кортикогенитальный синдром, 6) х 
мужскому типу 





на задний план. В части случаев, по-видимому, имеется такой же механизм, 
. там). 


как при врожденной гиперплазии надпочечников (см 
( На что жалуются больные? По поводу появления волосатости на лице 
ми обращаются И 
сперва к дерматологу или кос У 
ТЯ) Вторая из основных жалоб больных тоже связана с кожей лица. нк а 
ео переживают «нечистоту» кожи лица, т. е. образования на Е 
и прыщиков. Акнэ обычно заживают, ост ие с 
и . больных. Все жалобы больных концентрир 
растаний волос. Эпиляция не помогает при т ом атление 
а электрической эпиляции только усиливаю я 
О уже изуродованного следами акнэ 
ме замкнутая больная вдруг начинае 
" с драматической силой раскрывае , 
. ий этих женщин из-за изменения иных НОР 
НИХ мы обследование. Упитанность ет. 
сы по мужское ай Потеря призна м Я осы на голове 
ета. Нан 131): " бакенбарды (рис. 


ре ода (рис. 
о Вырастают грубые УСЫ = р об. Вырастают о. облысение но. 
27) © густые и тонкие, ими зарастает" =, мужек ис . 

сы лба (РИ в подмышеч 


и. начинают выпадать ВОло 
 рывае» с крышки черепа (в 
Тся грубым волосяным покро 
































Рис. 129. Кортикогенитальный синдром 
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Рис. 130. Гипертрофированный клитор больной с рис. 129 


ной впадине, а также в области околососкового кружка, между грудными 
железами, по внутренней части бедер и по разгибательной поверхности ног 
и предплечья сильно развиты (рис. 129). 

Акнэ наблюдаются главным образом на коже лица, спины, груди. Кожа 
на ощупь грубая, при осмотре имеет жирный отблеск. 

Грудные железы становятся вялыми и скоро атрофируются. 

Нижние конечности принимают положение О мужского типа, вместо 
физиологического для женщин положения Х, в результате чего бедра стоят 
параллельно. Данное обстоятельство вместе с исчезновением бедренной под- 
кожной жировой подушки еще больше усиливает мужской характер внеш- 


ности. 


Изменения наружных половых органов вместе с гирсутизмом и образуют 


наиболее характерные особенности кортикогенитального синдрома (Рейли 
и сотр., 1939; Кахилл и сотр., 1942; Пратт и сотр., мы 

со еличивается и напоминает пол о р 
Васюкова, 1948). Клитор Ув фируются и сильно пигментиро- 


130). Большие срамные губы часто гипертро 
ваны; малые губы атрофичны- Матка и яичники уменьшаются в объеме 


(признак дефеминизации)- 

Гала ны о низким и хринтй ре 
Кроме гирсутизма, чрезвычайно характерным ей 

ются расстройства менструального цикла впло на о: 

менструаций. Либидо в начале заболевания пониж ь 
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„| В части случаев половой интерес извращается в сторону гомосек- 
НИМ Некоторые объясняют данное явление чрезмерным преобладанием 
су рогенов. Имеются более правдоподобные наблюдение, со РОО 
что половое извращение объясняется психогенными фак рами. 

При кортикогенитальном синдроме наблюдается отклонение в мужском 
направлении Не только внешности и сексуальности, но обнаруживаются 
мужские черты и в отношении психики. Эти женщины охотно занимаются 
мужскими видами спорта (атлетика). Может быть, не будет преувеличением, 
если мы скажем, что за некоторыми мировыми спортивными рекордами, 
поставленными женщинами, кроется корковая гиперфункция надпочечников. 
Эти женщины любят просто одеваться. Они умеют упорно работать и благо- 
даря силе воли нередко обладают способностью к выполнению руководящих 

нкций. 

я По мере усиления гирсутизма наблюдаются изменения психики. У боль- 
ных постепенно возникает чувство неполноценности. Под влиянием все уси- 
ливающейся депрессии больные нередко кончают жизнь самоубийством. 

Физикальное исследование больных недостаточно для постановки диаг- 
ноза опухоли надпочечников. Наша задача по возможности рано поставить 
диагноз опухоли. С этой целью мы проводим внутривенную или ретроград- 
ную пиелографию, периренальное или перисакральное вдувание воздуха и 
после такой подготовки делаем томографию. 

Данные лабораторных исследований играют большую роль в диагностике 
кортикогенитального синдрома. В случае чистого надпочечникового вири- 
лизма усиливается выделение 17-кетостероидов (Тальбо и Батлер, 1942; 
Тальбо и сотр., 1942; Соффер, 1947). Увеличение количества бета-фракции 
характеризует случаи с наличием опухоли (Джонсон и сотр., 1947). Увели- 
чение содержания транс-дегидроандростерона наблюдается только в случае 
настоящих опухолей (Крук и сотр., 1939). Положительная реакция Ашхейм 
К О у вания полоски сливной 

Боло ВО ан с — ыскабливании полоски слизистой 
влагалищного мазка указывает на по рой, ЦИтолотИ Е о е а 
п нижение эстрогенного эффекта. Усили- 
оао ь прегнантриолона. «Гиперандрогенизм» В 
р стречается. Чаще встречаются случаи, где тот или иной 


симптом синдрома Кушин а примешивает К. р 
) р ся к клинической картине (Кахил 


Синдром Кушинга 


Заболева 
1948). с -оксистероидов (Соффер, 1946; Кеплер и сотр. 


Заболевание 
весго 123 подтвержденных на векрыти В литературе до 1943 года имеются 
О ЕО с ото ее чая заболевания (Томисон и 
ифференциально-диагнос нного заболевания является одним из важных 
Е юры в отношении болезни Кушинга. 
а О аш ежу рии Но 
ий пр жизни. 


н ИЧИНОЙ 
адпочечника. является опухоль и, главным образом, рак 


698 


уе о 











Симптоматика синдрома Кушинга 
почти целиком соответствует клини- 
ческой картине болезни Кушинга, 
представляя собой, собственно говоря, 
периферическую гландулярную форму 
последней. 

Жалобы больных группируются во- 
круг двух основных симптомов: ожи- 
рения и гирсутизма. Больные вдруг 
начинают полнеть. Прибавление в 
весе достигло в одном из наших слу- 
чаев свыше 30 кг в течение двух меся- 
цев. Одновременно с ожирением на- 
ступают расстройства менструального 
цикла. Больные часто жалуются на то, 
что с некоторых пор «замужняя жизнь 
тяготит их». Они тревожно замечают 
появление пурпурно-красных полосок 
на коже живота и поясничной обла- 
сти. Боли в спине и пояснице возни- 
кают рано, и больные долго приписы- 
вают их ревматизму. Больные тяжелее 
переживают гирсутизм, чем ожирение. Рис. 131. Кортикогенитальный синдром 
Вследствие физической неполноцен- или синдром Морганьи 
ности они избегают общества людей. 

Выраженная усталость и сильная мышечная слабость могут относиться к 
числу ранних жалоб. Полиурия наблюдается часто без наличия сахарного 
диабета у больных. 

Внешность больных очень характерна. Болезнь Кушинга от синдрома 
Кушинга невозможно отличить на основании простого осмотра. Больные 
синдромом Кушинга (равно и болезнью Кушинга) так же похожи друг на 
друга, как больные акромегалией. Круглое лицо, грубые усы и борода, 
мужской тип облысения, опоясывающее ожирение, жировой горб на т 
сравнительно тонкие конечности, маленькие руки и ноги (рис. 10 и » 
широкие пурпурно-красные полоски на коже живота, бедер, грудных ее 
— все это придает больным такую характерную внешность, которая ге 
ляет поставить «диагноз с первого взгляда». Лицо, грудь и спина часто У 
паны множеством. акнэ. Кожа идарная» ВОВ ОВ и 
имеют характерный перламутровый переливчатый цвет. В результате Р 
мости капилляров на коже часто видны петехии, эх а метация 
дается акроцианоз, картина мраморной КОЖИ кифотические изменения, 
кожи. В далеко зашедших а о Отек нижних конечностей 
даже горб позвоночника в результате остеопороза. Отек м таточности, 
также нередко наблюдается отчасти в результат 
отчасти на почве гиперфункции минералокортико заболевания органов 

При физикальном обследовании Не и логических изменений. 
кровообращения можно обнаружить, целый ряд ы вследствие гиперпродук- 
Рано возникает поражение сердечной я и гипертония рано при- 
ции минералокортикоидов. Увеличение веса я синдрома Кушинга увеличи- 
чиняют сердечную недостаточность. Сердце пр 
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эт 


всегда влево. Перемещение сердечного толчка, влево венаваия 

вается почти ердца, ибо высокое стояние диафрагмы может вызвать | 
означает увеличение с ге ы поперечном направлении». Увеличение печени 
«переворачивание = ю недостаточность. 

казывает на серде ня застойные хрипы. Кроме этого, часто встре- 

| Над о верхних дыхательных путей. В поздней стадии 

Ы вы _ едко выявляются физикальные признаки туберкулеза легких. 

) заболе й картине позвоночного столба обнаруживается 
тяжелый остеопороз позвонков. Нередко обнаруживается. СплЮи» а 
одного или нескольких позвонков. При просвечивании грудной клетки обна- 
руживается увеличение сердца влево; сердце и всего имеет аорте 
конфигурацию. Расширение тени аорты часто на мы даже у молодых. 
Соответственно застойным явлениям в легких можно увидеть расширение 
тени корня легкого и усиленный рисунок основания легких. На рентгене 
можно наблюдать разные формы туберкулеза легких. 

Томография после периренальчого вдувания воздуха, внутривенная и 
ретроградная пиелографии являются очень важными способами диагностики, 
без которых поставить диагноз опухоли или гиперплазии надпочечников 

| невозможно. Оценка полученных результатов требует опытности. 

Нарушения реполяризации на электрокардиограмме (пониженные или 
отрицательные зубцы Т, девиация линии $—Т) отражают, с одной стороны, 
гипокалемию и, с другой стороны, диффузное повреждение миокарда. 

Рано возникают различные нарушения половой функции. Ранним симп- 
томом является аменоррея. Менструации могут возобновиться после удачно 

проведенной операции, и больные могут забеременеть. 
У больных синдромом Кушинга часто обнаруживаются изменения пси- 
хики. Это вполне понятно, если мы примем во внимание переживания боль- 

ных по поводу изменения их внешности. При данном заболевании больные 

нередко впадают в состояние тяжелой депрессии на почве маниакально- 

де психоза. В депрессивном состоянии больные иногда кончают 
ие ое 

гиперпродукцией 11-оксистероидов и ние изменения, связанные © 

обмена. Часто встречается саха: ный р = о углеводь 

к инсулину. Высокие и няне — та о резистор | 

наличия сахарного диабета у больных ин кривые „наблюдаю 

В 19 из 55 случаев опухоли и гиперп О оЯрааментанояит > 

глюкозурия; в 8 случаях саха Е лазии надпочечников была обнаружена | 

(Лукенс и сотр., 1937). а кривая имела диабетоидный характер 
Е лабораторных анализов отражают процессы 


о тоже с гиперпродукцией 11-оксисте- 
ся выделение креатина и понижается 


Оль с : 
ильно, как минералокортикоиды. 





Несмотря на выраженный остеопороз, содержание кальция и фосфора 
сыворотки остается нормальным. Кальциевый баланс нередко оказывается 
отрицательным в результате того, что костный матрикс, потерявший белки, 
не может связывать кальций. Уровень щелочной фосфатазы сыворотки может 
несколько повыситься благодаря усилению активности остеобластов. 

Полицитемия встречается редко и всегда умеренно выражена. В литера- 
туре имеется случай с выраженной полицитемией (число эритроцитов было 
выше 8 миллионов), но в этом случае помимо опухоли коры надпочечника 
была обнаружена еще и гиперплазия базофильных клеток передней доли 
гипофиза (Мёлиг и сотр., 1933). На этом основании можно думать, что поли- 
цитемия при синдроме Кушинга имеет гипофизарное происхождение. 

В лабораторной диагностике синдрома Кушинга все более широкое рас- 
пространение получает определение содержания корковых стероидов мочи. 
Увеличивается суточное выделение 17-кетостероидов. Выделение колеблется 
в среднем от 20 до 40 мг. В случаях рака надпочечников сильно увеличи- 
вается выделение, особенно выделение бета-фракции (Тальбо и сотр., 1947; 
Джонсон и сотр., 1947). В отдельных случаях не изменяется выделение 17- 
кетостероидов (Месон и сотр., 1950). При синдроме Кушинга нередко вы- 
ступает на передний план гиперпродукция глюкокортикоидов и минерало- 
кортикоидов и выделение кетостероидов андрогенного действия усиливается 
лишь умеренно или остается нормальным. Вирилизация в этих случаях 
отодвигается тоже на задний план. Известно, что прегнандиол является 
продуктом обмена веществ не только прогестерона, но и кортикоидов. 
Поэтому неудивительно, что при синдроме Кушинга, несмотря на аменор- 
рею, часто отмечается усиленное выделение прегнандиола (Пашкис и сотр., 
1943). 

Цитологическое исследование влагалищного мазка указывает на пони- 
жение эстрогенного действия. При эндометриальной биопсии обнаружи- 
вается атрофия слизистой оболочки. 

Разбирая клиническую картину синдрома Кушинга необходимо указать 
на то, что симптомы заболевания могут быть самыми различными, в зависи- 
мости от того, в какой стадии заболевания мы исследуем больного. Стадия 
гиперфункции (эндокринная стадия) сменяется стадией истощения. Нельзя 
спутать стадию истощения © кахексией от злокачественных опухолей или 
их метастазов. Мышечная сила больных постепенно ослабляется и в конеч- 
ном итоге переходит в адинамию. Усиливается коричневая пигментация 
кожи. Больные худеют, возникают расстройства функции желудочно- 
кишечного тракта с тошнотой и рвотой. На рисунке 10 нами демонстрируется 
случай, где у больного развился аддисоновый кризис, нормализовалось 
выделение 17-кетостероидов и оксистероидов и исчез сахарный диабет 
(Сатмари и Юлес, 1959). В случае злокачественной опухоли коры надпочеч- 
ника все эти признаки перемешиваются с общими и местными признаками 
опухоли. Увеличивающаяся опухоль оказывает давление на здоровые 
участки коркового и мозгового слоев и вызывает тем самым недостаточность 
надпочечника. Опухоль оказывает давление кроме этого еще и на окружаю- 
щие органы в ткани, в первую очередь на почки. В результате этого возни- 


рия, пиурия и ухудшение почечной функции. 


кают гематурия альбумину 
Сдавление Я евного узла сопровождается нестерпимыми болями в пояснич- 


ной и паховой областях. Нижние конечности и брюшная стенка отекают. 
Учащается пульс и падает кровяное давление. Внезапная смерть от пара- 
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лича сердца, уремия или интеркуррентное заболевание (большей частью 
очаговая пневмония) лишают больного Е я 
Надо говорить еще и 0 неполных формах синдрома уишнга и 06 адрено- 
генитальной форме. Часто можно видеть женщин с реденькими усами и 
бородой, у которых вялые грудные железы и различные расстройства мен- 
струации. Не исключена возможность участия корковой гиперфункции в 
этих случаях, но это еще не доказано. з - 
Наоборот, вирилизация во время климакса является настоящей стертой 
формой заболевания. В патомеханизме вирилизации при этом играют роль 
следующие факторы: прекращение функции яичников, базофильная гипер- 
функция передней доли гипофиза и гиперфункция коры надпочечников. 
Стертые формы являются большей частью митигированными, церебро- 
питуитарными формами основного заболевания. 


Гиперкортикализм у взрослых мужчин 


Гиперфункция коры надпочечников у взрослых мужчин возникает почти 
всегда на почве опухоли, проявляющей эндокринную активность. Заболе- 
вание может проявляться в трех формах: в форме синдрома Кушинга, феми- 
низирующего синдрома и синдрома Конна. 

Синдром Кушинга у мужчин является таким же симптомокомплексом, 
как у женщин, с той лишь разницей, что у них вирилизм выражен умеренно, 
т. к. секреция кетостероидов андрогенного действия усиливается тоже 
умеренно. 

Феминизирующий гиперкортикализм мужчин. Причиной заболевания 
является во всех случаях рак коры надпочечника, рано отдающий метастазы 
в легкие, печень, кости, лимфатические узлы и противоположный надпочеч- 
ник (Битторф, 1919; Буш, 1927; Холл, 1930; Лиссер, 1936; Симпсон и сотр., 
1938; Армстронг и сотр., 1948). 

Симптомы разделяются на две группы: 1. признаки феминизации и 2. при- 
знаки демаскулинизации. К первой группе симптомов относятся гинекома- 
стия, женский характер грудного соска, выделение молокоподобного отделя- 
емого, резко увеличенное выделение эстрогенов с мочой и, что наблюдалось 
в отдельных случаях, усиление выделения гонадотропных гормонов (Чемберс, 

1949). К числу признаков демаскулинизации относятся атрофия яичек, 
уменьшение размеров полового члена, угасание полового интереса, импо- 
тенция и выпадение усов и бороды. 
ы о, ооо указывает на гиперкортикализм 
ухолей. Увеличивается выделение эстрогенов 


(Валлах и сотр., 1957; Уэст и сотр., 1958: 
вается выделение кортикоидов. ее ыы 


С помощью околопоч 
ечного вдувания воздух 
доказать наличие опухоли. х кф дерамвысни т 


Стероидный диабет. Только точности ради упоминаем, что в литературе 

динственным признаком корковой гипер- 
я стероидный диабет. На этом основании 
кая форма гиперкортикализма, где гипер- 
ции 11-оксистероидов. В упомянутом случае 
рмонов в моче, но тот факт, что диабет исчез 








после удаления опухоли, доказывает надпочечниковое происхождение сахар- 


ного диабета в данном случае ( Шпрагю и сотр., 1943). Между прочим, сахар- 


ный диабет нередко наблюдается как одно д 
из прояв Ё 
кализма. роявлений пангиперкорти 


Первичный альдостеронизм (синдром Конна) 


Под этим термином мы понимаем усиленную выработку альдостерона. 
Данное заболевание может возникнуть как самостоятельное, первичное, 
эндокринное заболевание или возникает вторично, как проявление или послед- 
ствие другого заболевания или патологического состояния (сердечной недо- 
статочности, цирроза печени, нефроза, беременности, недостатка калия). 

Первичный альдостеронизм впервые был изучен Конном (1955). 

Причиной заболевания является сецернирующая опухоль коры надпо- 
чечника. После удаления опухоли исчезают все признаки заболевания 
(Конн, 1955; Челмерс и сотр., 1956). Ван Бихему и сотрудникам (1956) 
удалось доказать наличие гипертрофии коры в случае первичного альдосте- 
ронизма. 

Симптомы. Больные жалуются на периодически возникающие параличи 
или мышечную слабость (гипокалиемия). Кроме этого, могут наблюдаться 
приступы тетании и чувство парестезии. Обычно имеется гипертония различ- 
ной степени выраженности. У большинства больных не наблюдаются отеки, 
но встречаются отечные формы, где отеки прекращаются после удаления 
опухоли, вызывающей картину альдостеронизма (Голдсмит и сотр., 1958). 
Отмечаются полиурия и полидипсия этих больных. 

Лабораторные данные. Наиболее важными лабораторными симптомами 
заболевания являются: понижение уровня калия, повышение уровня натрия 
и сдвиг коэффицинта Ма/К. Как правило, имеется алкалоз. Понижается 
выделение натрия с мочой, слюной и потом, в то время как выделение калия 
повышается. 

Вовремя выраженной мышечной слабости гипокалиемия сильно выражена. 

Решающим диагноз симптомом заболевания является повышенное выде- 
ление альдостерона с мочой. По данным работы Веннинга и сотрудников 
(1956), суточное выделение альдостерона у здоровых мужчин равняется в 
среднем 3,2 -Е 1,6 у, У женщин 3,8 + 14 у. У одного и того же лица могут 
наблюдаться суточные колебания выделения. По данным определения 
Вольффа и сотрудников (1956), выделение альдостерона колеблется У здо- 
ровых в пределах 1—6 у/24 часа. По данным Коцорека и сотрудников (1957), 
выделение альдостерона у здоровых женщин равняется в среднем от 0,7 до 
6,2 у/24 часа. В случае первичного альдостеронизма выделение гормона 
солей увеличивается. 

За последнее время были открыты такие формы альдостеронизма, кото- 
рые представляют собой переходные формы к другим, ига, 
гиперфункцией коры надпочечников заболеваниям (синдрому у , 

изму)- 
г. НЯ (1956) обнаружили у больного с отеками ее 
солевого гормона, вильдегостерона, который не выделяется у аль. 
При аддисоновой болезни этот гормон появляется в моче после дачи 


достерона- 
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Е. дифференциально-диагностической 2 — арии г В виду сле- 
дующие заболевания: гипертоническую болезнь, пр нной форме 
которой наблюдали усиленное выделение солевого гормона, но отсутствовали 
другие симптомы синдрома Конна. Содержание солевого ре: мочи при 
нормокальциемической тетании — если она не является од из проявлений 
гиперальдостеронизма — остается нормальным. Нормокальциемическая тета- 
ния не сопровождается мышечной слабостью. 

У больных сердечной недостаточностью, особенно если она связана с 
недостаточностью правого желудочка сердца, может наблюдаться выражен- 
ная вторичная альдостенурия. Вольфф и сотрудники (1956, 1957) считают, 
что выделение при этом может доходить до 27 у в сутки. Усиленное выделе- 
ние альдостерона в этих случаях может оцениваться как признак сердечного 
заболевания с недостаточностью сердечной функции. Отсутствие других 
признаков первичного альдостеронизма помогает при дифференциальной 
диагностике. То же самое относится и ко вторичному альдостеронизму в 
связи с заболеваниями печени. Вольфф и сотрудники (1956) изучали выде- 
ление альдостерона при различных заболеваниях печени и нашли, что выде- 

} ление равняется в среднем при гепатитах от 2 до 20 7/24 ч., при компенси- 
рованном циррозе от 1,5 до 217/24 ч. и при декоменсированном циррозе 
печени от 10 до 50 7/24 ч. При ожирении тоже может увеличиваться выде- 
ление альдостерона (Олсен и сотр., 1959). 

Нефроз отличается от синдрома Конна на основании следующих призна- 
ков: отсутствия гипертонии, наличия значительной альбуминурии, гипер- 
холестеринемии и наличия в моче липоидных зернышек с двойным преломле- 
нием света. Отеки в виде исключения встречаются и при первичных альдо- 
} стеронизмах. 

Содержание альдостерона в моче может увеличиваться и при беремен- 


ности (Вольфф и сотр., 1956; Мартин и сотр., 1956; Коцорек и сотр., 1957; 
Веннинг и сотр., 1957). 


Дифференциальная диагностика кортикогенитального синдрома 
и синдрома Кушинга 


ИНОЙ диагностики, в рамках собственной 
нашему мнению, явл р типофизарный, базофилизи оков 
А — яется не чем иным, как двухсторонней гиперплазией 
Из других ри а. опухоли гипоталамуса и синдром Морганьи. 
т. и : тх заболеваний приходится иметь в виду арренобла- 
ни р . овариальные опухоли (лютеому, овомаскулиному), 
гирсутизм семейного На вирилизма на почве рака вилочковой железы и 
симптомов укажем на о характера. В отношении отличительных 
Кушинга. У о дифференциальной диагностике болезни 
Здесь мы 
Е р иоолью слов о новых дифференциально- 
В отношении двухсторонней гип ставших известными в последние годы, 
рака надпочечников. ое коры надпочечников, аденомы И 
диагностики основаны на наг овые возможности дифференциальной 
коидов и АКТГ. рузочных пробах с применением глюкокорти- 
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Глюкокортикоиды, как известно, задерживают секрецию АКТГ. В резуль- 
тате этого, при двухсторонней гиперплазии коры надпочечников понижается 
— под влиянием кортикоидов — уровень кортикоида крови и уменьшается 
выделение с мочой кортикоидов и 17-кетостероидов. Опухоли и главным 
образом карциномы, не зависят от уровня АКТГ, поэтому вышеупомянутые 
исследования в случае рака не показывают изменения под влиянием дачи 
кортикостероидов. Вместо глюкокортикоидов можно применять кортизон 
или гидрокортизон. Ввиду того, что под влиянием преднизона образуется 
только небольшое количество кетостероидов (Фермулен, 1957), целесообразно 
применить преднизон только в тех случаях, когда исследование проводится 
с определением изменения выделения кетостероидов. 9-альфа-флюоргидро- 
кортизон удачно применяется в этих анализах (Дженкинс и сотр., 1957; 
Набарро и сотр., 1958). 

Уровень глюкокортикоидов крови и выделение с мочой кортикоидов и 
стероидов часто увеличиваются под влиянием АКТГ при гиперплазии коры 
надпочечников. В случае независимых опухолей данного увеличения не 
наблюдается (Соффер и сотр., 1950; Линсей и сотр., 1956; Соффер и сотр., 
1957; Дженкинс и сотр., 1957; Набарро и сотр., 1958). 

К сожалению, эти пробы не всегда надежны. Нередко наблюдаются 
реакции, противоречащие действительным анатомическим изменениям. 

Дальнейшие дифференциально-диагностические возможности: 

Геллер и сотрудники (1958) доказали, что преднизон задерживает дей- 
ствие АКТГ у здоровых. Данное явление не наблюдается у больных синдро- 
мом Кушинга неопухолевого происхождения. 

По данным исследований Финкельштейна и сотрудников (1957), у больных 
гиперплазией коры надпочечников наблюдается выделение прегнантриола 
и прегнантриолона, а у больных аденомой этого не наблюдается. 

Сулман (1956) считает, что в отличие от синдрома Кушинга при болезни 
Кушинга увеличивается содержание меланофорного гормона. 

Упомянутые пробы могут успешно применяться и для исследования 
вирилизма надпочечникового происхождения- 


ЗАБОЛЕВАНИЯ МОЗГОВОГО СЛОЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


ЗАБОЛЕВАНИЯ, СВЯЗАННЫЕ С ГИПЕРФУНКЦИЕЙ МОЗГОВОГО слоя 
НАДПОЧЕЧНИКОВ 


(Гиперадреналинизм. Феохромоцитомы. Хромаффиномы. 
Пароксизмальная гипертония ) 


Заболевание возникает на почве опухоли мозгового слоя, обнаруживаю- 
щей признаки эндокринной активности. Гиперпродукция ем я 
норадреналина вызывает приступообразное, или В т ея 
чаев постоянное повышение кровяного давления, гипергликем 
зурию- -: я : 

‚. Первый случай хромаффинной опухоли, проверенной ее 
исследованием, был описан 'Манассе (1893). Интересно отметить, что в д 
всех случаев феохромоцитома является двухсторонней. Это было доказано 
Маркетти уже в 1904 году. В работе Друккера и т о, 
й почечников, ®. аблю- 
Й ерплазии коры над 

случай двухсторонней гии 

705 
45 Невроэндокринные заболевания 

















дались признаки гиперадренализма. Диагноз был А на основании 
благоприятного результата двухсторонней ря а 

Функционирующие опухоли мозгового слоя надпочечн встречаются 
редко, но все же чаще, чем они диагностируются. С помощью современных 
методов диагностики в последние годы все чаще ставится диагноз этого забо- 
левания. Если хирург не обнаруживает опухоль на операции, это еще не 
значит, что мы ошиблись в диагнозе, т. к. известно, что и половины 
феохромоцитом располагаются вне надпочечников. Пашкис > сотрудники 
считают (1954), что вне надпочечников располагается всего 15% феохромо- 
цитом. Было доказано наличие феохромоцитомы даже внутригрудинно 
(Майер, 1949). 

Заболевание встречается чаще всего в возрасте от 20 до 40 лет, но отдель- 
ные случаи феохромоцитомы были отмечены У детей и у мужчины 69 лет 
(Хауард и сотр., 1937; МэкКой и сотр., 1950; Зелемани, 1950). В литературе 
имеются единичные данные о семейной встречаемости заболевания (Калкинс 
и сотр., 1947; Ломанн, 1950). 

Заболевание одинаково поражает и мужчин и женщин. 

В основе возникновения заболевания лежит гиперпродукция адреналина 
(катехол-аминов) опухолью, развивающейся из хромаффинной субстанции. 
Кроме этих веществ в моче можно обнаружить наличие других катехолов. 
Таким образом МэкМиллену (1957) удалось обнаружить в моче, кроме адре- 
налина, норадреналина и двух еще неизвестных веществ, наличие гидрокси- 
тирамина и гидроксифенилуксусной кислоты. Одним словом, в основе забо- 
левания лежит гиперадренализм. Не только доброкачественные, но и злока- 
чественные опухоли мозгового слоя надпочечников могут продуцировать 
гормон. Приблизительно 10% феохромоцитом являются злокачественными 
(Эйзенберг и сотр., 1932). Доброкачественные опухоли имеют плотную 
консистенцию или подвергаются впоследствии кистозному перерождению; 
они обычно небольшие, диаметром в 1—12,5 см. В литературе имеется случай 
двухкилограммовой опухоли. УЖелто-коричневая опухоль состоит из поли- 
гональных или круглых клеток, образующих островки или столбы. Клеточ- 
ные ядра большие, пузырчатые. Клетки злокачественных феохромоцитом 
являются полиморфными со множеством атипичных митотических форм. 
Ввиду того, что клетки доброкачественных и злокачественных опухолей 
содержат адреналин, они восстанавливают соли хрома. Поэтому клетки, 
фиксированные солями хрома, окрашиваются в коричневый цвет. Окраска 
отражает активность клеток (Огата и сотр., 1922/23). 

я о. Е Иер и. Е большие количества адреналина 
Орт, 1914; Бискинд и а 1941). 3 о 
аня отр., ‚ За последние годы удачно были изолиро- 
ан — норадреналин (Холтон, 1949а, Б; Гольденберг, 1951). 
а радреналина и полностью соответствуют тому, 
ое при введении адреналина в организм. Прессорное и глюко- 

еское влияния образуют основные симптомы гиперадреналинизма. 


По данным после 
дних исследований Т 
вается, что внутрисек идьи и его сотрудников (1959), оказы- 


реторная функция мозгов 
я под нервной ВЕ ого слоя надпочечников 
клиник 
мальную т ни две формы гиперадреналинизма: 1. пароксиз- 
Форму с постоянным повышением кровяного давления. 
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И последней форме, в случае подробн 
И ить, что заболевание ТО и Ваибна- 
плохого самочувствия. Эти жалобы нередко а Бани ты сердцебиения, 
 стерии. Е ивались как симптомы 

На что жалуются ольные? Для боле й 
ных, приводим историю болезни нашей О а жалоб боль- 

ва года тому назад у нее возникли н т 
к: "ия. Обычно после нервных ОТ ухудшения само- 

без всякой п ряжений, или после обильного 
питания, или ричины у нее вдруг появлялось чувство ст 
еснения 
она бледнела, шея напрягалась, она страдала от пульсирующей го я 
боли; сердце билось очень сильно, тело обливалось потом. иг 
жала всем телом. Сначала эти приступы повторялись через а а 
месяца и продолжались всего 4—5 минут. В последнее время приступы 
стали чаще возникать и длятся нередко час. После приступов она выделяет 
р количество сильно разбавленной мочи и чувствует большую уста- 
лость. 

Трудно что-либо добавить к этим жалобам. Некоторые больные уже 
знают, например, что приступы начинаются тогда, когда они лягут спать, 
и даже знают, что приступы возникают, если они лягут на определенный 
бок. В начале приступа часто возникают боли в подложечной области и 
страх смерти. Часть больных жалуется на тошноту, рвоту и одышку. 

Физикальное обследование. Во время приступа отмечается бледность или 
цианоз больных, испуганные глаза, небольшой экзофтальм и слезотечение 
(Блеклок и сотр., 1947). Резко выделяется бледность кончика носа и губ. 
Шейные вены набухают, указывая на то, что внезапное повышение кровяного 
давления перегрузило «нетренированное» сердце. Одышка и острое увеличение 
печени отражают то же самое. Во время приступа может — в виде исключе- 
ния — набухать щитовидная железа (Бауэр и сотр., 1947). Заболевание 
редко может сочетаться с адреногенитальным синдромом, в этих случаях, 
естественно, обнаруживаются гирсутизм и известные уже другие симптомы 
со стороны половых органов. Феохромоцитомы могут изредка сочетаться © 
нейрофиброматозом типа Реклингхаузена (Шлегель, 1960), признаки кото- 
рого могут нам помочь в диагностике данного синдрома. 

В давно существующих случаях обнаруживается увеличение границ 
сердца влево. Над аортой выслушивается дующий систолический шум И 
акцент второго тона. Над легкими, главным образом сзади, ВыСлуВЫ 
влажные хрипы, связанные © застойными явлениями В легких; НИ 
шиваютсядиффузные бронхиальные хрипы. Мелко-и среднепузыр 


. Во время 
ные хрипы над легкими предупреждают об опасности отека легких Во вр 


икар- 
приступа отмечается тахикардия,» но в 20%, случаев НТ Ну сай 
дия. Почти в половине всех случаев рано или поздн 


холи может 
> ивоте. Прощупывание опу 
о. = вление в межприступном пери- 


. ое да 
ровоцировать приступ. Систолическ т те В увеличению и 


ион НЫ , ар п иступов. В случаях с пос- 
рического сопротивления — только во время Пр суть, ть тяжелые 
тоянным повышением кровяного давления мож 


изменения со стороны глазного дна. тер 
ично последств 
Рентгеновское исследование обнаруживает а. о иронне тая 
тонии: увеличение и аортальную конфигурации т ры а ационной 
аорты застойные корни легких» Частично пом 
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ке самой опухоли. Томография после периренаньни о а ззаааа 


ости ) 
воздуха внутривенная или ретроградная пиелография должны быть прове. 
; `сех случаях. 
дены во всех слу ктерные изменения не отмечаются. 


ь РК < ограммы хара 
Со стороны электрокарди р : 
Во и приступа часто обнаруживается синусовая тахикардия. Зубцы 


Р иТ, как правило, становятся высокими. В случае и 
зубцы Т уплощаются и наблюдается отклонение линии >— Г. ме й ашед- 
ших случаях заболевания на электрокардиограмме наблюд артина 
т. н. левой гипертрофии. 

Данные лабораторныханализов. Во время приступа ОВ ур овень 
сахара крови натощак в результате усиления процессов гликогенолиза, 
вызванного повышением концентрации адреналина крови. Уровень сахара 
крови не изменяется в периодах между приступами. Нередко отмечается 
глюкозурия во время приступов. Не все случаи одинаковы с точки зрения 
гипергликемии и глюкозурии. Это объясняется отчасти тем, что у части 
больных феохромоцитома продуцирует главным образом норадреналин, 0б- 
ладающий менее выраженным гипергликемизирующим эффектом. В далеко 
зашедших случаях сахарные кривые могут стать диабетоидными (Торн и 
сотр., 1944; Кахилл, 1948). Нередко развивается настоящий сахарный диа- 
бет (Дункан и сотр., 1944; Ломанн, 1950) на почве истощения островкового 
аппарата. В части случаев наблюдается резистентность диабета к инсу- 
лину, по-видимому, на основании механизма адреналин —> гиперпродук- 
ция АКТГ — усиленная выработка кортизона. 

Резко уменьшается количество мочи во время приступа. В моче иногда 
можно обнаружить — особенно в старых случаях — белок и зернистые 
цилиндры. В части случаев повышается уровень остаточного азота крови 
(МэкКанс, 1944). Увеличивается концентрация калия сыворотки во время 
приступов (Блеклок и сотр., 1947; Снайдер и сотр., 1947). 

Увеличивается основной обмен и во время приступов и в период между 
приступами (Бер и сотр., 1937; Баумгартен и сотр., 1940; Раб и сотр., 1949). 


ОСОБАЯ ДИАГНОСТИКА ФЕОХРОМОЦИТОМЫ 


В случае подозрения на феохромоцитому мы располагаем тремя возмож- 
ле диагностики гиперадреналинизма: 1. в межприступном периоде 
жно провоцировать приступы при помощи различных препаратов, 2. во 


В 
а приступа гипертонии можно дать адренолитические препараты, 
. определение содержания катехол-аминов мочи. 


Приступ 
ЕНОТ т ль ры с помощью следующих приемов: при подкожном 
й ‘оо ра адреналина наступает внезапное повышение кровяного 


давления у болы з Рю 
налину, В части аа ое ВЕ овилу их повышенной чувствительности к адре- 
Е, 7 гри гел Й ор Е 
с постоянным повышением кровяного ления о 
, 


генного адреналина (Мейок и сотр. 1947) стали резистентными в отношении экзо- 


Наиболее часто применяется проба с гиста 


(—0,025—0,05 мг) 1% мином. Вводится внутривенно \—% мл 


провок: - 
И Накладываем еек ыы Е. ВИН 
. и 
вводим подкожно в предплечье 0 025 НЯ р 
‚02: 


ла (ацетил-бета-метилхолини- 
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_ пиво пает я 
о ее: в рен. тогда с помо 
введением 0,0005 г Кеть: атропина. ила. Приступ ОЕ анжетки можно пред- 
Проба с броми ом тет т ировать вн: 
никами (1948). Вводится у жа - (ТЕАБ) была предл ры 
“учае феохромоцитом ›=— 9,5 мг/кг ожена Ла 
В овяное р НН = т бромида ик 
. АЕ Е ‚ повышенн езко, тог. з 
введения ЕАБ понижаются. Механиз енное не на п , да как нормаль 
г р м этой п очве феохром. ное 
хромоцитомы- Болышим преимуществом а м еще не ое оцитомы, после 
рр если больной встает с кровати робы является то, что я тношении фео- 
риступ можно провоци Е А туп гиперто 
р ровать постукиванием того бока, где ртонии 
’ располагается от 
ухоль 


или с помощью Т. Н. «со14 ргеззог +е 
3% (Хайн 
только повышение кровяного давле си сотр., 1932 
ния, но прист Е ). Последняя проб 
уп обычно не проба вызывает 
возникает. 
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Рис. 132. Проба с дибенамином (из работы Бартелса) 


да опасным методом диагностики, поэтому 


Провокация приступов является всег 
У пожилых больных или в тяже- 


проводит 

Е. т следует только в больничных условиях. 
И я противопоказана всякая провокация приступа. 

Пома а приступа или снижение длительного повышения кровяного давления с 
меняться С ренало-( симпато-)литических средств. Следующие 3 соединения могут при- 
933 Е) т целью: е иоксан Ре пиперидилметил -1 4 бои или 
‚ 2. дибенамин (№, Молибензил-бета-хлоротиламеи гидрохлорид) и 3. регитин 


(2- [М-р-тол 
[р >. бен мила 
тривенного введения 1 520 мг бензодиоксана. 


рН прекращается после вну 7 ых 
кровяного ДИ почве феохромоцитомы реагирует на введение ензодиокса о = 
и сот ы давления минимум на 50 мм р толба ив течение минут (Снайдер 
п 947; Гольденберг и сотр.» 1947; Талиаферро и сотр., 1949; Бартелс и сотр., 1949; 
давлену берг и сотр., 1950; Бартеле и сотр. 1950). Однако наблюдается, что кровяное 
1951: 5: у больных после введения бензодиоксана не понижается (Калкинс и сотр., 
А ‚млет и сотр., 1951). 

дней) олышим преимущество 

действия (Шпюлер и сотр-› 


скольких 
на является длительность (в течение не 
=. а мто, что оно бладает местным 


1949), а большим недостатко 
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и при внутривенном введении п о = По- 

вводить путем капельного вливания В кол Н— кг веса 
к ендуется ческого раствора поваренной соли. Максимальная д ий 
а г ти Действие дибенамина начинается только через 2 часа (рис. 132). Когда 
равняе я 


раздражающим влиянием 
этому реком 


льно понижаться и приближаться к нормальной 
кровяное дарленне: начинает ЗВОН вливание. Рекомендуется = Дать 
ее нео зу диванамаеа с целью определить чувствительность больного к препарату. 
ти. ет тошноту, рвоту, поносы, сердцебиение, загрудинные и голов- 
т о Табы я и сотр., 1948). После повторения вливаний часто наблюдаются рас- 
Е дано = скачка мыслей и галлюцинации. Проба с дибенамином является 

Г ) 

а надежной, чем проба с бензодиоксаном. 


регитин, медленно (5мин)внуртивенно 
10 мг( 0.2 мг/кг) 

(в состоянии | | 
покоя | 

200 | и 





220 
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| диастолическое давление 








кровяное давл. в Мм РТУТНОГО столба 
































Рис. 133. Проба с регитином (из работы Клейнзорге) 


Хан (1947) наблюдал понижение кровяного давления в случае феохромоцитомы 
после дачи прискола (бензилимидазолина). Исходя из этого наблюдения, в диагностике 
феохромоцитомы стали применять регитин, являющийся производным имидазолина 
(рис. 133). В эксперименте на животных было доказано, что регитин ослабляет и даже 
полностью прекращает прессорное влияние артеренола (Майер и сотр., 1950; Бернсмейер 
и сотр., 1951; Хейнцель и сотр., 1951; Лихтенберг и сотр., 1952). В случае феохромоцитом 
эта проба оказалась лучшей, чем проба с бензодиоксаном (Гримсон и сотр., 1949; Клейнзорге 


и сотр., 1953). Регитин проявляет эффект в 10 раз сильнее, чем 6, х : 
ем бензодиоксан (Изери 1 
и сотр., 1951). Ложноположитель а . 


ные результаты были отмечены только в случае уремии 
(Гермер и сотр., 1953.) . з : 


ыы в диагностике гиперфункции коры надпочечников наиболее важным 
в ыы являлось количественное определение корковых стероидов, 
современной диагностике феохромоцитом первое место отводится 


определению катехоламинов м. 
очи. Беру и сот ни 37 
году доказать наличие в крови ве и т. 


щества, повышающего ще 

р Е кровяное давлен 

те увеличивается выделение адреналина и радона при феохро- 
цитомах (Энгель и сотр., 195 р 


выделение катехоламинов у вах о ранние абот бон Эйлера (1955), 
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ека в состоянии покоя равняется в норме 
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5 24 часа. 
|5 до 30 7/24 часа. Во время работы выделение приб 
ется. Другие авторы нашли более высокие риблизительно удваива- 


. цифры выдел 
Выделение катехоламинов может повышаться и БЕ О ВЕН а: 
инно 


; организме (при забол 
опухоли В еваниях печени, и 
оли В, нфекци 
ниях, психозах). У одного больного жж наи ры 
твержден на операции) обнаружили нормальное выделение ка бОНИИ 
Во всех случаях подозрения на феохромоцитому необходимо конс и. 
ровать с урологом, неврологом и офтальмологом = — 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ФЕОХРОМОЦИТОМЫ 


„пр А 
монал МЫ. Х оя надпочечников находится под 
непосредственно гипоталамической регуляцией. Приступы симпатической 
эпилепсии, отмеченные еще Пенфилдом (1929), являются, в сущности, 
приступами гиперадренализма центрального происхождения. Отличать эти 
приступы от приступов феохромоцитомы чрезвычайно трудно. Признаки 
повышения внутричерепного давления, обнаружение опухоли головного 
мозга могут решать диагноз. Исследование с помощью электроэнцефало- 
граммы может нам помочь при дифференциальной диагностике. 
Дифференциальная диагностика в отношении других эндокринных заболе- 
ваний. Прежде всего надо дифференцировать от гипертиреоза. Оба заболева- 
ния сопровождаются тахикардией, повышением кровяного давления, усиле- 
нием основного обмена, потоотделением и различными невротическими жало- 
бами. Очень важным отличием является то, что гипертония при феохромоци- 
томах возникает на почве усиления периферического сопротивления (рези- 
стентный тип), т. е. повышается как систолическое, так и диастолическое 
давление, в противоположность тому, что наблюдается при гипертиреозах, 
где повышается только систолическое давление и диастолическое давление 
остается низким («тип минутного объема»). Повышение основного обмена 
при феохромоцитомах не понижается после применения препаратов Иода 
или других противощитовидных препаратов. Уровень йодопротеинов крови 
остается нормальным при феохромоцитоме- г и 
Болезнь  Кулшнгй и  инором Кушинга редко представляют орет. ии 
ренциально-диагностические трудности даже в отношении на 
о постоянным ПОВБИИНИОО Она на оли. РЕНТ- 
когда периренальная пневмограмма обнаруживает нали г то ппочечиика. 


хол 
ты нам только о наличии опу 
ОЙ ывается на“наличии вирилизма, уве- 


Дифференциальная диагностика основ 
основании 
личения выделения 17-кетостеройдов и 1-оксистероидов, далее, на 
отрицательной пробы с бензодиоксаном. Е 
Если СВ возникают после еды, что встречается редко, 


нс динизма. 
провести дифференциальную диагностику и В реник > у, 
Гиперадреналинизм И характерные для него им перинсулинизма наступают 
ственно после еды, в то время к т уровня кара крови во 
только спустя несколько часов. 


время приступа решает диагноз. 


Определен 


ихся гипертонией. Среди 


ждаю и 
ин 2 (эссенциальной 


неее пертонической болезни 


инных або 
Отличие от неэндокр: ее: 


этих заболеваний первое место принадле 
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од о встречается эссенциальная гипертония и поэтому в слу- 
гипертонии). |. мох даБлЕЙИ я мы думаем об одном из следующих трех 265. 
чае рты я гломерулонефрите, стенозе устья аорты и феохромоцитоме. У по- у 
леваний: ди му "аком случае мы прежде всего думаем о возможности эссенциальной 
жилых люде ы трудно дифференцировать от феохромоцитомы, особенно с 


от ‹ ю очень ;. е 
: ны ИВ кровяного давления. т щательно собранный и может 
дать нам сведения о том, например, что еще до возникновения И больной време- 
нами недомогал от временного повышения кровяного давления. По ДлЯ дифференциаль- 
ного диагноза один только анамнез недостаточен, т. к. всем хорошо известно, какими 
колебаниями кровяного давления сопровождается нейрогенная стадия гипертонической 
болезни. Сосудистые кризы Пала клинически почти ничем не отличаются от приступов 


феохромоцитомы, и еще сомнительно, не скрывается ли в части случаев — заэтими сосуди- 


стыми кризами на самом деле феохромоцитома. Поведение основного обмена может нам т 


помочь в проведении дифференциальной диагностики. Основной обмен ПЕН ив 
случае эссенциальной гипертонии, но никогда не превышает плюс 30%, тогда как 

при феохромоцитоме основной обмен повышен значительно сильнее. Периренальная , 
пневмограмма дает отрицательный результат при эссенциальной гипертонии, правда, 

в случае вненадпочечникового расположения опухоли мы тоже получаем отрицательный 
результат, несмотря на наличие феохромоцитомы. Поэтому считать решающим, с точки | 
зрения диагноза, отрицательный снимок периренальной пневмограммы нельзя. С точки 
зрения дифференциального диагноза наиболее надежным способом кажется испытание 
адренолитических средств; известно, что эти препараты снижают кровяное давление Г 
только в случае гиперадреналинизма. 

Болыное значение с точки зрения дифференциального диагноза имеет выявление 
усиленного выделения катехоламинов. Несмотря на все эти методы диагностики, иногда 
могут быть большие затруднения. 

Некоторые другие заболевания тоже могут сопровождаться приступами повышения 
кровяного давления. К числу этих заболеваний относятся: отравление свинцом, эклампсия, 
табетические кризы, менингиты, опухоли гипоталамуса и аллергия. 

Дифференциальная диагностика этих заболеваний обычно не вызывает трудности. 
Они, с одной стороны, образуют характерную клиническую картину и, с другой — отсут- 
ствуют симптомы феохромоцитомы. 

Во время приступа пароксизмальной тахикардии может повышаться кровяное дав- 
ление. Здесь помогает резкое учащение пульса и то, что гипертония никогда не бывает 
так сильно выражена, как при приступе феохромоцитомы. Нередко кровяное давление 
даже понижается. Электрокардиограмма, снятая во время приступа, решает диагноз. 


ОПУХОЛИ МОЗГОВОГО СЛОЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ, НЕ ПРОЯВЛЯЮЩИЕ 
ЭНДОКРИННОЙ ФУНКЦИИ 


| ыы вещества надпочечников из примитивной нейроэкто- 
маффинных клеток (оп и циация идет в двух направлениях: 1. в направлении хро- Г 

а и состоящие из этих клеток, обладают эндокринной актив- 

ВЕ В (симпатикобластов). Опухоли, развивающиеся 

В И ль симпатикобластомы являются чрезвычайно злока- 

возрасте. Они разделяются на орое место по частоте опухолей брюшной полости в детском 

наковую гистологическую ст две большие группы, несмотря на то, что имеют почти оди- 

грудных детей и дает Ра. руктуру. Описанная Пелпером (1901) форма встречается у 

астазы главным образом в печень, легкие и лимфатические же- 


лезы брюшной п 
т ыы о НЯ г случаях располагается чаще всего в правом над- 
* У 
полагается главным образом в = ть н. типе Хатчинсона (1907/08) опухоль рас- Г 


ых дпочечнике и метастазы обнаруживаю на 
а и -- ме о оотальм и отек соска, т: нее - 
наружи и ев РИ кровоизлияния или аневризмы. Диагноз решается 
результате дальнейшей ди 
ВОт ея нейробластов образуются ганглиевые 
п ков. Из них образуются опухоли, т. н. ганглионейромы 
Е онухоня а Они нередко злокачественны Е | 
докринное значение только потому, что они могут 
ка, сперва стим: ы Е И 
т улирующее, потом задержи- 
ько злокачественными, что больные 





р кивают» до развития клинической ка. 

| кочдоя ы че! \ртины корковой 

Киш Вардаи (1955) Ни АЕ: летной я ЗАВ, В работе 

от синдрома Кушинга. з правого надпочечника была уда НОИ девушки, страдающей 
Систологическом исследовании ганглионейромой фалена опухоль, оказавшаяся 





изу 
но! 
га разв 


а стояние боль- 
ивались обратно. › но признаки синдрома Кушин- 
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НЕВРОЭНДОКРИННЫЕ 
ЖЕНСКИХ ПОЛОВ С ОЛЕВАНИЯ 


Х ЖЕЛЕЗ 


При работе над данной монографией перед нами встал вопрос о том, кому 
следует написать главу 0б эндокринологии женских половых желез: нам 
или специалисту-врачу данной отрасли медицины. Можно ли нам, терапев- 
там, взяться за изложение патомеханизма и диагностики расстройств менст- 
руального цикла? Когда мы все же решили сами написать и данную главу, 
мы представили себе проблемы практического врача, нуждающегося в таком 
обобщенном изложении заболеваний женских половых желез, которое 
помогло бы ему правильно лечить больных. Приводя различные схемы, 
можно дать ориентиры для лечебного подхода, но эффективность врачебной 
деятельности зависит от знания физиологических основ. Значительная часть 
врачей дает своим больным гормоны, исходя из ложного представления о 
патомеханизме менструальных расстройств, рассматривающего эти заболе- 
вания как «заболевания на почве недостатка гормонов», и часто забывает о 
том, что женщина может не менструировать при наличии всех необходимых 
гормонов, просто из-за отсутствия сочетания их действия. Думается, что тера- 
певт-эндокринолог, который разбирается в вопросе эндокринологии жен- 
ского организма, может оказать большую помощь практическим врачам, чем 
гинеколог-эндокринолог, немного разбирающийся в вопросах внутренних 
болезней. 


НОРМАЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ЯИЧНИКА 


Яичники являются цитогенными и эндокринными к 
мости от этого они выполняют следующие задачи: 5. — ри мона жел- 
2. Выработка: а) фолликулярного гормона (эстрогенов) и м прав 
того тела. Работа яичников находится под нервным и Е действия этих 
лением. Точное количественное соотношение и сочетан в выполнение 
факторов во времени делают возможным или В зиноженнек. 
основной задачи яичника, т. е. функций, связанной с Гуляции деятельности 

ольшинство эндокринологиеских монографий о Р гипофиза и забы- 
яичника уделяет внимание только гонадотроп сом, т. е. функция жен- 
— о том, что гипофиз «иннервируется» тИПОталаМУ ты гипоталамуса. 
ких половых гормонов зависит в конечно окринологов не бе- 
`_ Высш ров регуляции а 0953) на корковую 

я. Поэто ть, исходя 

му следует указать, 727 














› работы передней доли гипофиза-яичника. У кроликов Можно 
регуляцию флекаовйый путем овуляцию и образование желтого тела без 
р и только одним наличием самца. То же самое наблюдается 
голубей, Под влиянием раздражения коры электрическим током у кроликов 
наступает овуляция. Под влиянием продолжительного искусственного освь. 
щения у некоторых видов животных наступает преждевременное половов 
созревание (Раднот, 1955). Под влиянием света, падающего в глаза, в орга. 
низме появляются гормоны гипофиза, половых желез, околощитовидных и 
прочих эндокринных желез (Маркелов, 1948). При охлаждении нормаль- 
ные морские свинки попадают в состояние диэструса или у них сильно 
удлиняется половой цикл. При перерезке ножки гипофиза охлаждение уже 
не оказывает влияния на половой цикл животных (Демпси и сотр., 1940). 
Действие психических факторов на менструацию, лактацию и оплодотво- 
рение у людей всем хорошо известно. Под влиянием психических возбуж- 
дений менструации могут не наступать или возникнуть раньше. С другой 
стороны, надо сказать, что через вегетативную нервную систему не удалось 
еще воздействовать ни на овуляцию, ни на лютеинизацию. Опыты Киршен- 
блатта (1950) в этом отношении закончились неудачей. Ему все же удалось 
доказать, что изменяется ответная реакция яичника на воздействие гонадо- 
тропных гормонов под влиянием медиаторов вегетативной нервной системы. 

В аденогипофизе вырабатываются 3 гонадотропных гормона: 1. фолли- 
кулостимулирующий гормон (пролан-А, гематокинетический гормон, ФСГ), 
2. лютеинизирующий гормон (ЛГ; пролан-В; гормон, стимулирующий ин- 
терстициальные клетки у мужчин, ИКСГ) и 3. лютеотропный гормон (про- 
лактин; ЛТГ). Эти три гормона проявляют следующие действия в организме 
половозрелых женщин. Фолликулостимулирующий гормон способствует 
созреванию фолликулов и готовит их к овуляции. Для того, чтобы созрев- 
шие фолликулы могли выполнять эндокринную функцию, т. е. выработать 
фолликулярный гормон, необходимо участие лютеинизирующего гормона, 
следующего по циклу гонадотропного гормона. Секреция эстрина требует 
много фолликулостимулирующего и мало лютеинизирующего гормонов. 
Лютеинизирующий гормон нужен не только для секреции эстрина, но участ- 
вует и в процессах овуляции. Наиболее давно известная его функция — это 
образование желтого тела. Для того, чтобы желтое тело стало эндокринным 
органом, требуются все три гонадотропных гормона, т. е. необходимо еще 
участие в процессе лютеотропного гормона, под влиянием которого желтое 


тело вырабатывает прогестерон и отчасти — на основании данных новейших 
исследований — эстрин. Л 


ляет «лактогенное» влияние 


мнению, во многих случаях потому, 
препаратом лютеотропного гормона. 
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Рис. 134. № 
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дня менструации. Незначительная секреция * отеинизи- 


рующегс 
) › гормона 

ормона наблюдается ивн т. к. выработка фоллику: 
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мона Е зрелыми 
вс о й 
гормона и, ми резко усиливается секреция лютеинизирующего 
ся, что для возникновения овуляции одинаково необхо- 
и лютеинизирующего 


остимулирующего 
тдельного гормона овуляции не признается в 
гормона мочи 


гормо 
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пикулостимулирующе у 
е гю- 
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резко ние Содержание фол 
ще ается после овуляции, в то время как секреция 
ше и прекращается за несколько дней 
йи лютеотропный гор- 
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ЦИИ. 'Лютеинизирующи" 
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ред нас 
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Рис. 135. Гормоны, участвующие в построении женского цикла (по Ракоффу) 


Гонадотропная функция гипофиза в0 время беременности подавляется 
эстрином и прогестероном, продуцированными плацентой в больших ко- 
личествах. Большое количество гонадотропного гормона, обнаруживаемого 
во время беременности, образуется в плаценте. Выработанный таким обра- 
зом хорионгонадотропин обладает почти исключительно лютеинизирующим 


действием и в отношении биологического влияния почти ничем не отли- 
чается от лютеинизирующего гормона. 

В последние годы перед климактерием уменьшается чувствительность 
яичника. Поддержание менструального цикла требует больше фолликуло- 
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лирующего гормона. В результате ум 
и 2 еньше 
ормона менет НИЯ 
де уеторИ кровотечения перед. — реции лютеинизи- 
з рными. После прекращения ВИЗ ЯВЛЯЮТСЯ 
струаций со 
: : дер- 


ЛЬ 
те фолликулостимулирующено горм 
глубокой старости. рмона мочи увеличивается и остается 


«СОБСТВЕННЫЕ» ГОРМОНЫ ЯИЧНИК 
А 


Яичники половозрелых женщин вы 

‹руального цикла эстроген и во жи первой половине мен- 
ген. По-видимому, яичники способны рев прогестерон и эстро- 
Надо сказать, что термин «эстроген» употребляете андрогенные стероиды. 
для обозначения определенного химического ыы . литературе и нами не 
ще название всех стероидов, обнаруживающих те Е обобщаю- 
же образом употребляем термины «фолликулярный го г действие. Таким 
‹астрин» без того, чтобы под этими названиями под рмон», «фолликулин», 
химические соединения. разумевались определенные 


ЭСТРОГЕННЫЕ ВЕЩЕСТВА ЯИЧНИКА 


Основное биологическое влияние 
лают половые органы способными к ОИИОНУ НН. т и а 
» 
дя оПлОд Для достижения такой цели возникают все аня 
о. те под влиянием эстрогенов: пролиферация эпителия органов, 
В НЫ из мюллеровской трубки, и развитие половых органов. 
м ви места и времени образования эстрогенов наше представ- 
к. м - годы значительно изменилось. Пятнадцать лет тому на- 
мг ПИ о эстрогены образуются в гранулезных клетках, но сегодня 
апливаются факты, доказывающие, что эстрогены образуются в клетках 


{песа ицег 

- ицегиа (Демиси и сотр., 1943, 1946). Изолированное разрушение гра- 

улезных клеток не сопровождается отсутствием течки, если клетки {Беса 
абжена сосудистой сетью, 


ицегпа остаются нетронутыми. 
ризован. Треса-клеточ- 


В э з 
к время как слой гранулезных клеток не васкуля 
ле опухоли яичника так же с симптомами гиперпродукции 


еточные опухоли. Лайош и Пали (1951), на осно- 
ющие положи- 


: ов и клетки среди транулезн 

гранулезный эпителий, превращающийе 

иновые клетки являются рецепто 

своей цитоплазме гонадотропин ь б 

эстрогены образуются только в п олиферативно у ой) стадии. 

Сегодня мы уже знаем, ЧТ й стадии образуется 

больше эстрогенов, чем 

генов в пролиферативной стадии нужн 

тропный гормоны. В секре Е 
образуются под совмест трогенов р 


ного гормонов По-видимому, обр 
гией одного или ДВУХ ВИДОР клеток. Давно известно, что пла 
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РР осое = 


| продуцировать эстрогены ( 





Феллнер, 1924; Эллен и сотр., 1925; Хуффман к 
тр. 1940). В литературе имеются данные, де иен Эстрогены | 
;28480 ируются интерстициальными клетками яичника (Хертиг, 1944; 
МЫ № сотр, 1947), корой надпочечников (Энаельхарт, 1930; Карцее 
1940), яичками и даже некоторыми растениями. У ж р : ре климак. 
терического периода нередко наблюдается значител ОЕ =>. Ре Эстро- 
генов (Стратерс, 1956; МэкБрайд, 1957). Секреция эстрогенов обнаружи- 
вается даже у больных карциномой после двусторонней ми и адре- 
налэктомии (Стронг и сотр., 1956; Булбрук и сотр., 1957). Секреция эстро- 
генов была обнаружена даже после удаления гипофиза. | 
Секреция эстрогенов подвергается изменениям в зависимости от возраста, 
В крови новорожденных имеется высокий уровень эстрогенов материнского 
происхождения. Содержание эстрогенов падает до нуля в течение первой 
недели послеродовой жизни. В течение одного-двух лет до появления пер- 
вых месячных эстрина не обнаруживается ни в крови, ни в моче (рис. 134). 
Выделение эстрогенов начинает постепенно увеличиваться в эти годы и 
быстро повышается непосредственно перед первыми месячными. В период 
половой полноценности наблюдается циклическое колебание содержания 
эстрогенов крови и мочи. Кривая выделения эстрогенов имеет два максимума: 
первый наблюдается во время овуляции, за которым следует умеренное сни- 
жение кривой, и второй максимум наступает во время расцвета желтого 
тела (приблизительно на 21—23 день). Овуляционная свечка кривой повы- 
шается сильнее, чем «лютеальная» свечка, но яичники в секреторной стадии 
продуцируют больше эстрогенов, чем в пролиферативной стадии. Секреция 
эстрогенов во время беременности постоянно увеличивается и понижается 
до нуля через неделю после родов. Кривая выделения эстрогенов у прибли- 
| жающихся к климактерическому периоду жизни женщин постепенно по- 
нижается. Некоторые считают, что перед наступлением менопаузы может 
усиливаться выделение эстрогенов в течение нескольких месяцев («поли- 
фолликулиновая стадия»). С наступлением менопаузы практически прекра- 
а Е количество эстрогенов может 
Одена ИапОНечнакоь до глубокой старости. Эти эстрогены проис- 
или от интерстициальных клеток яичника 
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ХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА ЭСТРОГЕНОВ 


: — различаем 3 группы эстрогенов: 1. естест 
. Оругие естественные эстрогены и 3. т. н 
следний термин может привести к и 


венные эстрогены человека, 
синтетические эстрогены. По- 
недоразумениям, т. к. естественные эстро- 
тическим путем. Правильнее говорить в 
Е прова прогенах или о неестественных, синтети- 


эпиэстриол и 5. 16-альфа-гидрокси- 

 знарини и эстриол 3 гидроксильных группы. 

о ем кетоновой группы у 17-го С-атома р 
роидом. От 17-кетостероидов андрогенного 
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Робсон и сотр., 1937; 
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‘= 
” Бла! 
к лана й 
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ом введении. Интересно, 


льбестрол), имеющий 


данное соединение 


обладае 
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{ ИЕ И РОЛЬ ЭСТРОГЕНОВ В ОРГАНИЗМЕ 
ПРОИСХОЖДЕН имому, является холестерин. В яичнике 
ВПО ВИ Е в. Мы не распола- 
Прекурзором о теИЕНОЕ количество ыы НИЕ ИИ : - 
б я ЛИШЬ В биологическими про роизве 
ра очно чувствительными о — на основании данных экепе- 
ме не — количественных анализов, : 6 наибольшей Вероненоояа 
дения т 600 изучения данного, вопрос баки содержится намного больше 
РАЕН ть, что в овариальной вене соба тен организма. Концентрация 
а о в венозной крови других о ебца, в 20 раз больше, чем 
эстроген озной крови, идущей от яичка жер ТВ НЕЕ ор 
ое ови. Сравнительно небольшая Ч о 2/3, и связы- 
В свободном виде, приблизительно 2/3, 
генов циркулирует в крови т быть, в виде липопротеинов). 
вается с белками плазмы (мои обмене эстрогенов. Если вводить большие 
Печень играет важную роль в ы ‘большей своей частью расщепляются в 
дозы эстрогенов в организм, то он три = глюкуроновой и серной кисло- 
печени и инактивируются при ИНактивирование совершается отчасти при 
тами (Израел и сотр., 1937). а 1948). Было доказано, что концент- 
участии дегидрогеназы (де Мейо И инъекции эстрогена или гона- 
рация эстрогенов желчи увеличи к 1942; Лонгуэлл и сотр., 1942). Это 
дотропного гормона (Кантаров и а т кровообращения не только по- 
ера тся в печени (Ракофф и сотр., 19445), 
тому, что разрушается или ПреВраЬ елчь. Попадая в кишечник, часть 
ое ооаа 0 ется в печени (энтерогепатический 
эстрогенов всасывается и снова и ИНО ЛЕНИВО 
и И т и а и ЛАРТ с мочой. При заболе- 
| о бращение, в резуль- 
х печени больше эстрогенов попадает в кровообр Ь а: 
а тЫ у женщин возникают жалобы на о на 
| блюдается гинекомастия и атрофия яичек (Глесс и сотр., ое: 8 
| деляется с мочой в неактивной, окисл 
| Значительная часть эстрогенов вы ИЯ: 
| ной форме, с помощью редуцирующих веществ их можно с И 
| вать. Продукты окисления эстрогенов выводятся с мочой в знач! ры 
ших количествах во время менструаций и пролиферативной стад и 
| обычно. Оказалось, что активные формы эстрогенов действуют на >. Е. 
] пофиз иначе, чем окисленные формы. Активная, неповрежденная м ее 
эстрогена задерживает секрецию фолликулостимулирующего гормона, т 
время как продукты окисления эстрогенов стимулируют выработку люте р 
низирующего гормона. Таким образом, обмену эстрогенов отводится зна 
чительная роль в поддержании периодической работы аденогипофиза. ыы 
Приблизительно 10%, суточного количества эстрогенов выводится с мочой. 


Анализ содержания эстрогенов мочи довольно хорошо отражает относи- 
тельную степень секреции эстрогенов. 





ДЕЙСТВИЕ ЭСТРОГЕНОВ НА ОРГАНИЗМ 


Действие эстрогенов на организм будет изложе 
Сперва будет изложено воздействие эст 


ную систему, потом действие эст 
гическое влияние эстрогенов. 
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А) Действие эстрогенов на половые органы и на половые признаки 


Эстрогены, как гормоны половых желез, стоят на службе размножения. 
|. Они оказывают воздействие на производные мюллеровской трубки, трубу 
матку и влагалище. Сущностью этого влияния является циклическая про- 
лиферация эпителия этих органов. 2. Эстрогены увеличивают наружные по- 
ловые органы. 3. Эстрогены оказывают влияние на вторичные половые при- 
знаки, в первую очередь на рост волос и развитие грудных желез. 4. Эстро- 
тены характерно изменяют поведение животных. 

Действие на производные мюллеровской трубки. а) Эпителий, выстилаю- 
щий трубу, быстро увеличивается в высоту во время пролиферативной ста- 
дии, достигая своего максимума за несколько дней до наступления овуляции. 
После овуляции клетки уменьшаются. Утолщается мускулатура яйцевода. 
Под влиянием эстрогенов усиливается ритмическая контракция мускула- 
туры трубы во время овуляции (Секингер и сотр., 1926), тем самым создается 
возможность захвата яйцеклетки. 

б) Основное влияние эстрогенов направляется на слизистую оболочку 
матки (эндометрий). Под их влиянием слизистая оболочка матки утол- 
щается и тем самым подготавливается для действия прогестерона. Кроме 
морфологических изменений, изменяется и химический состав эндометрия 
под влиянием эстрогенов. В пролиферативной стадии в слизистой оболочке 
матки появляется щелочная фосфатаза, играющая важную роль в синтезе 
протеинов и гликогена (Эткинсон и сотр., 1947). Под влиянием воздействия 
эстрогенов спиральные артерии эндометрия развиваются еще усиленнее, 
быстрее, чем эпителий, в результате чего они становятся еще более извилис- 
тыми (Марки, 1950). Понижение концентрации эстрогенов крови вызы- 
вает кровотечение даже при отсутствии секреторных изменений эндометрия 
от недостатка активного желтого тела. В этом случае мы говорим об анову- 
ляторном кровотечении или 0 ложной менструации. Мышечные элементы 
матки в основном гипертрофируются под влиянием эстрогенов, и только В 
незначительной степени увеличивается их число. Эстрогены усиливают по- 
движность миометрия (Франк и сотр., 1925; Робсон, 1935). 

Цилиндрический эпителий шейки матки под влиянием эстрогенов стано- 
вится многослойным. Наиболее важные изменения — под влиянием эстро- 
генов — наблюдаются со стороны трубчатых желез, заложенных в слизи- 
стой оболочке шейки матки, выстилающий их цилиндрический эпителий 
удлиняется и клетки обнаруживают признаки секреторной функции. 
Гиперфункция цервикальных желез приводит к образованию слизи неболь- 
шой вязкости непосредственно перед овуляцией, в результате чего облег- 
чается восхождение сперматозоидов в полость матки. 

в) Влагалищный эпителий претерпевает характерные ой под 
влиянием воздействия эстрогенов. Этот факт дал нам ореыы а. 
ский способ для проведения определения эстрогенов (Стокард и сотр., у 
Эллен и сотр., 1923). Если грызунам после копуляции инъецировать эстро- 
гены, то возникают следующие изменения влагалищного эпителия в течение 
последующих 72—96 часов после инъекции: удлиняется эпителий, цилинд- 
рический эпителий становится многослойным, поверхностные клетки муми- 
фицируются, потом ороговевают, чешуйчато В 8 Авив НоОтНЕТх, 
клетках обнаруживаются признаки креатинизации. осле этого отделяется 


верхний эпителиальный слой и клетки распадаются. 
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Циклические изменения наблюдаются и со а ебее 2 эпи- 

оловека. Исследование этих изменений имеет ь еНие, т. к. 
телия чело! ведения относительно эстрогенной функции яичника. Данное 
оно дает нам =  ребует лабораторных животных, является простым и 
иле самым во многом соответствует всем_ критериям 
аль биологического способа. Недостатком этого способа является 
то, что оценка препаратов требует большого опыта (Траут и сотр., 1936; 
Цондек и сотр., 1936; Гейст и сотр., 1942; Ракофф и сотр., 1944а). Причина 
трудности объясняется тем, что в то время как у ыы 
лищного эпителия участвуют в циклических изменениях, у женщины цикли- 
ческие изменения влагалищного эпителия обнаруживаются только со сто- 
роны поверхностных клеток. 

Влагалищный эпителий новорожденных утолщается под влиянием эстро- 
генов матери. Как только выводятся эстрогены матери, влагалищный эпи- 
телий утончается и структуру, характерную для взрослых, приобретает 
только в пубертатный период. Во влагалищном эпителии половозрелых 
женщин можно различать пять слоев клеток: слой глубоких базальных 
клеток, слой наружных базальных клеток, межуточный слой переходных 
клеток, ороговевший внутриэпителиальный слой и поверхностный или функ- 
циональной слой, состоящий из чешуйчатых клеток. Оба базальных слоя 
утолщаются в пролиферативной стадии. Перед овуляцией утолщаются все 
три слоя, и только вслед за этим начинают отторгаться поверхностные 
клетки. После наступления климактерия еще долгие годы можно различать 
три слоя влагалищного эпителия. 

Под влиянием эстрогенов отлагается гликоген во влагалищном эпителии, 
главным образом в межуточном и поверхностном слоях (Ван Дайк и сотр., 
1936), он достигает максимальной концентрации во 2 и 3 недели менструаль- 
ного цикла. Гликоген способствует размножению палочек Дедерлейна, за- 
щищающих влагалищный эпителий. При недостатке эстрогенов реакция 
влагалищного отделяемого становится щелочной и эпителий утончается. 
Эти изменения способствуют росту патогенных микробов во влагалище. 

Влияние эстрогенов на наружные половые органы. Как только эстрогены 
начинают проявлять свое влияние, гипертрофируют большие и малые срам- 
ные губы, клитор увеличивается и становится эректабильным. В увели- 
чении размеров клитора принимают участие андрогенные стероиды коры 
о бартолиниевых желез является резуль- 

Воздействие на формирование вторичных половых признаков. Рост волос 
2 лобке и в подмышечной впадине является отражением эстрогенного 
а но и при этом играют роль андрогенные стероиды коры надпочеч- 

. Мужской характер лобка без наличия других признаков вирили- 
зации еще не доказывает понижение влияния эстрогенов. П иянием 
эстрогенов формируются женские линии тела. В рез ие а тро- 
генов в допубертатном периоде наблюдается ка р 

«нейтральность» оформления 


тела детей. 
и ОИ эстрогенов начинаются рас- 
енскому типу и 
Под влиянием эстрогенов начинаете у У и расширение таза. 


я усиленн Й 
системы г ое развитие выводящей 
и отложение. а - п, гипертрофия стромы железы 
отчасти непосредственно = а железы эстрогены проявляют 

› редетвом аденогип 
офиза. Развитие 
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руд о соска и улеея его эпителия зависит от влияния эстроге- 
Пигментация со ка и околососкового кружка зависит тоже от эстро- 
тенной функции. .. 

В патогенезе рака грудной железы эстрогены играют важную роль 
ритесон В 1896 году писал следующее: «причина рака, главным образом 
ака грудной железы, но, может быть, и рака женских половых органов 
кроется В яичниках». Позже было, доказано, что если удалить яичники и 
шей моложе б месяцев, то в этой группе животных рак грудной железы 
не развивается (Латроп и сотр., 1916). Доказать роль эстрогенов в образо- 
вании рака грудной железы впервые удалось Лакассань (1932) в опытах с 
таким видом мышей, у которых самцы никогда не заболевали раком груд- 
ной железы. Эксперименты на животных доказывают, что развитие рака 
грудной железы не находится в строгой зависимости от дозы эстрогенов. 
Для развития рака требуется оптимальная доза эстрогенов. Для того, чтобы 
подвлиянием эстрогенов образовался рак грудной железы, необходимо еще 
помимо наследственных факторов содействие некоторых гормонов (сомато- 
тропного гормона) аденогипофиза. Передозировка эстрогенов, или гиперэст- 
ринизм по любой причине (персистирующие фолликулы, недостаток проге- 
стерона) вызывает у человека развитие шазфора&та ИБгоза сузйса. Несмотря 
на отсутствие экспериментальных доказательств развития рака на почве 
кистозно-фиброзной мастопатии, все предупреждает нас о том, что при во3- 
действии больших доз эстрогенов на грудные железы — при наличии других 
предиспонирующих факторов — может развиваться карциногенез (Бурроуз, 
1944). 

Либидо человека и животных зависит отчасти от влияния эстрогенов 
(Эллен и сотр., 1924). Под влиянием действия эстрогенов усиливается спон- 
танная активность крыс (Рихтер и сотр., 1934). Усиление либидо и повы- 
шенная жизнерадостность девушек пубертатного возраста связаны с дейст- 
вием эстрогенов. Материнский инстинкт и постройка гнезда у животных 
зависят отчасти от действия эстрогенов. г 


Б) Действие эстрогенов на невроэндокринную систему 


Действие эстрогенов на центральную нервную систему. Операция уда- 
ления яичника проводится У людей только с конца прошлого столетия, и мало 
внимания обращено на то, какое влияние оказывает удаление яичника на Дея- 
тельность коры головного мозга. Давно известно, что часто наблюдаются 
психические расстройства во время климактерического периода или в связи 
с повреждением яичника. По мнению Сеченова (1863), нервозность женщин 
связана в девяти случаях из десяти с патологическими изменениями матки. 
По мнению Павлова, «слабость нервной системы нередко объясняется недо- 
темы половых желез». Кастрация может настолько 


статочностью функции сис 
изменить функциональное состояние коры головного мозга, что в лабора- 
тории Павлова часто проводились опыты получения экспериментального 


невроза У кастрированных собак (Генес, 1953). Крыэжкшковский доказал 
(1909), что во время случки животных понижается возбудимость коры голов- 
ного мозга. Крепс (1924) наблюдал волнообразное колебание условных 
рефлексов во время случки. По мнению Петровой (1936), ослабляется дея- 
тельность высшей нервной системы, У собак после кастрации поражаются 
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мозные процессы. Результаты опытов, проведенных в этом 
в основном тор! `ормулированы Павловым, который считал, что наи- 
направлении, были В в деятельности высшей нервной системы 
СЫ хара является выраженное ослабление тормозных про- 
каст ВОЗбудимость коры головного мозга У беременных а изуча- 
лась методом исследования адаптации глаз На и рые 1947); 
было установлено, что возбудимость усиливается в начале беременности и 
снова понижается на 3-4 месяце. После этого снова начинается постепен- 
ное усиление возбудимости, достигающее максимального уровня в последние 
810 недель. Возбудимость коры головного мозга вновь понижается перед 
родами. Результаты этих исследований не связаны с уровнем эстрогенов, т. к. 
не идут параллельно изменениям уровня эстрогенов, наблюдающимся во 
время беременности. 

По данным Генеса и сотрудников (1953), ускоряется опорожнение желудка 
и усиливается секреция желудочного сока У кастрированных собак (самок 
и самцов). В то же время можно наблюдать выраженную задержку секреции 
желудочного сока под влиянием гистамина. Все эти изменения исчезли после 
дачи животным естественных или синтетических эстрогенов. Связь всех 
этих изменений с центральной нервной системой доказывается еще тем, что 
бром прекращает действие эстрогенов на секрецию желудочного сока. 

Было доказано, что половые гормоны оказывают сильное, хотя и времен- 
ное воздействие на процессы возбудимости коры головного мозга и образо- 
вание условных рефлексов у атиреотических кретинов во время пубертат- 
ного возраста. 

Иным способом изучалось взаимоотношение коры головного мозга и 
гонад в опытах Хольвега и сотрудника (1932). Они доказали, что условием 
появления т. н. кастрационных клеток в аденогипофизе после кастрации 
является сохранение связи аденогипофиза с корой головного мозга. 

Влияние эстрогенов на аденогипофиз. Если экспериментальные живот- 
ные получают эстрогены в течение долгих месяцев, то образуется хромо- 
фобная аденома в передней доли гипофиза этих животных. В литературе 
приводится один случай карциномы грудной железы у женщины, получив- 
шей б миллионов единиц эстрадиол-бензоата (Цондек, 1941). На вскрытии 
была обнаружена эозинофильная гиперплазия гипофиза. На основании дан- 
ен исследований (Юлес и Винклер, 1952), по-видимому, в 

рможении базофильной функции аденогипофиза гиперплазия и гипер- 
функция эозинофильных клеток играют ведущую роль. Случай, приводи- 
мый Цондеком, подтверждает данное предположение. у 
Фа В ОЕ О Феи аленогито 

льности их применения. Неболь- 


вЫ етот отинулируют у грызунов образование фолаикулс- 
го поступление в кров 
дозы или введение обычных доз в т ры 


задерживают секрецию фолликулости 
но правилам, изложенным в общей ч 
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кты их окисления большей частью стимули 

щего гормона. Тормозящее работу офи ВЫ ось 
параллельно с их эстрогенным действием. Диэнэстрол ыы 
живает более выраженное тормозное влияние на работу, ЕО, 
иза, чем диметилстильбестрол, несмотря на то, что они проявляют ри: 
вительно одинаковое эстрогенное действие (Ракофф и сотр., 1947). Влияние 
эстрогенов, стимулирующих секрецию лютеинизирующего гормона, может 
осуществляться несколькими путями. Менее всего вероятно, что в этом 
случае речь идет о влИННИ» Нери О иь 
клетки аденогипофиза. Данное влияние осуществляется, по всей вероят- 
ности, посредством гипоталамуса. В осуществлении такого влияния могут 
играть роль следующие механизмы: 1. Эстрогены понижают порог возбу- 






р димости аденогипофиза в отношении нервных импульсов, идущих от гипо- 
ка. таламуса (Харкстал и сотр., 1953). 2. Под влиянием эстрогенов гипоталамус 
ок. вырабатывает адренергическое и холинергическое вещество, которое сти- 
ии мулирует секрецию двух гонадотропных гормонов в лютеальной стадии 
ле (Марки и сотр., 1948). Большие дозы эстрогенов задерживают, а небольшие 


дозы стимулируют секрецию лютеотропного гормона. Непосредственно после 
родов внезапно падает высокий уровень эстрина крови, аденогипофиз осво- 
бождается из-под торможения и начинает усиленно продуцировать про- 
лактин. 

Можно считать за правило, что большие дозы гормона периферической 

лезы задерживают секрецию не только соответствующего ему тропгор- 
жена, но и всех других гормонов, продуцируемых теми же клетками перед- 
мой доли гипофиза, т. е. в отношении эстрогенов — базофильными клетками. 





и 
ем неожно сформулировать обратное положение таким образом, что недостаток 
ИИ Мериферического гормона является стимулом для выработки не только 
р поответствующего тропгормона, но и всех других тропгормонов, продуци- 
т- сруемых теми же клетками передней доли гипофиза. Таким образом, кастрация 
10- стимулирует не только секрецию фолликулостимулирующего гормона, но 


одновременно с этим базофильные клетки усиленно продуцируют тиреотроп- 


ре - 

тВ- ный гормон. Поэтому сравнительно часто встречается базедова болезнь во 

ии время менопаузы. у 

ан- Анатомической основой адренокортикотропной функции являются базо- 

в фильные клетки аденогипофиза. Несмотря на это, эстрогены — во всяком 

`р- случае по данным экспериментов на животных не задерживают И НЕ 

ци АКТГ. Имеются даже данные, доказывающие усиление секреции К 
под влиянием эстрогенного действия. Данное явление легко ее 

10- к т. к. физиологическая кастрация эстрогенами У них вызы у 

=. ние базофи Й 

ТЬ | льной функции. + 

по- Действие эстрогенов на яичники. Во врачебной практике часто я 

гие вопрос о том, не повреждаются ли яичники под влиянием эстрогенного д 

ни ствия. Недостатком введения любого гормона является ня 

= подчиненной железы. Такая возможность имеется и ое поаы г 
ментально ении эстрогенов, ле С 

- е подтверждение в отнош Я 

.. Вызывают ВЕН в яичниках в результате торможения а 

ны ликулостимулирующего гормона- В литературе мнения гея ры, 

ии. расходятся (Эллен и сотрудники 1935), потому что а ОВО улуч 

ны ызывают и сосудорасширяющее действие, под влияние р 

мя ается кровоснабжение яичника. 
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Действие эстрогенов на яички. Введение р ых жи- 

` задерживает у них созревание яичек, котор у тся. Яички 
НО атрофированные под влиянием эстрогенов (Лакёр и сотр., 
Ри сотр. 1031), есть результат торможения гонадотропной функции 
(Мур, 1930; Гаренстром и сотр., 1940). Под влияни т а введения 
эстрогенов наблюдается гиперплазия интерстициал к яичка у 
мышей. Гиперфункция интерстициальных клеток может содержать прида- 
точные половые органы в нормальном состоянии, несмотря на наличие 
атрофии яичек (Буррубз, 1937). По данным последних исследований (Холь- 
вега, 1956), эстрогены задерживают секрецию гонадотропного гормона. 
Они оказывают только временное повреждающее действие на состояние 
яичек. Если эстрогены применяются длительное время, то яички, в резуль- 
тате ‹десенсибилизации гипофизарно-гипоталамической системы» продол- 
жают выполнять нормальную работу, несмотря на введение фолликуляр- 
ного гормона. 

Действие эстрогенов на щитовидную железу. Эстрогены, задерживая 
секрецию тиреотропного гормона, тормозят деятельность щитовидной же- 
лезы. Не выяснен еще характер взаимосвязи между щитовидной железой 
и яичниками. Эстрогены увеличивают количество белков крови, связыва- 
ющих тироксин. Этим объясняется, что у беременных женщин нередко об- 
наруживается повышенный уровень Йодопротеинов крови без наличия ги- 
пертиреоза (Доулинг и сотр., 1956). Известно, что часть менструальных 
расстройств прекращается, если больным давать препараты щитовидной 
железы. 

Под влиянием эстрогенов наступает атрофия вилочковой эселезы (Лаусон 
и сотр., 1937). 

Действие эстрогенов на кору надпочечников. Тот факт, что величина и гисто- 
логическая структура коры надпочечников у некоторых видов животных 

| зависит от пола животного, указывает на существование определенной взаи- 
мосвязи между яичниками и корой надпочечников. Таким образом, например, 

й кора о ы У самок-крыс достигает больших размеров, чем у сам- 
ее а Е надпочечников мышей-самок можно обнаружить на- 

, ре надпочечника самцов ее нет. Зона Х образуется и 


у ЧаиноЬ под влиянием эстрогенов. Выделение как 17-кетостероидов, так 
ртикостероидов у женщин меньше, чем у мужчин. 


В) Действие эстрогенов на обмен веществ 


Помимо местного 
проявлен 
Не ьлезаж 06 › Пр ного на наружных половых органах и груд- 


оген 
обмен веществ вообще. Большие дозы р ы известны еще и влиянием на 


- железы воз У животных после 
ли эти жив та ы 
И Оле Колин урн дб 
диабе в при этом не влияет н дов. Удаление гип 
та (Ингле, 1944). а возникновение сахарного 
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_„логены увеличивают содержание эисиров и 

эЭстрог 8 холестерина крови 

зстаток эстрогенов у люде т сопровождается характерной ее 
Нело® `` ‘иров в области вертелов и лобка. ртиной отло- 


я 
ит влиянием эстрогенов в организме задерживаются натрий 
но хорошо видно это у женщин с наруш Е ОЕ 
- рушением эстрогенного влияния 
` по любой причине — во время секреторной стадии. У птиц под влиянием 
эстрогенов задерживается кальций в организме. Может быть, задержка 
альция связана с развитием скорлупы яйца. Длительное введение те 
енов грызунам ‘может привести к тому, что мозговая полость длинных 
трубчатых костей целиком заполняется солями извести. Недостаток эстро- 
тенов У ПОЖИЛЫХ женщин может сопровождаться развитием остеопороза. 
Во время лечебного применения эстрогенов уменьшается выделение кальция 
и фосфора из организма (Албрайт и сотр., 1948). 

Удаление яичника может вызвать понижение основного обмена у неко- 
торых женщин. 

Между эстрогенамии витаминами существует разносторонняя взаимосвязь. 
эстрогены проявляют свое влияние на половые органы только при наличии 
фолиевой кислоты (Хертц, 1948). Недостаток комплекса витаминов В плохо 
отражается на инактивирующей эстрогены способности печени. Этим в 
литературе в основном объясняется усиление эстрогенного действия в случае 
В авитаминоза. Данные собственных опытов (Юлес, 1942, 1943; Юлес и 
Винклер, 1952) дают нам возможность предполагать еще и другое взаимоот- 
ношение. Дача витамина В, сопровождается понижением секреции фолли- 
кулостимулирующего гормона. При авитаминозе типа В, усиливается дея- 
тельность аденогипофиза. Известно, что при авитаминозе В, сгорание угле- 
водов задерживается в стадии пировиноградной кислоты. В этой стадии 
можно обнаружить, например в центральной нервной системе птиц, нако- 
пление пировиноградной кислоты. Наши исследования (Юлес, 1947) дока- 
зали, что кетоз является мощным раздражителем работы аденогипофиза и 
не может быть простой случайностью, что содержание ацетона крови дости- 
гает наиболее высокого уровня в физиологических условиях именно за 
день до наступления менструации (Сарка, 1927). Пировиноградная кислота, 


как известно, является кетонной кислотой и ее накопление при авитаминозе 


В, раздражает гонадотропную функцию аденогипофиза, что приводит к 


увеличению количества эстрогенов. Недостаток витамина А, защищающего 
эпителиальные покровы, приводит к кератинизации влагалищного эпителия, 
апоминать картину 


И в том случае картина влагалищного мазка может н : 
течки. Такое влияние отличается от эстрогенного действия тем, что при этом 


в процессе не участвуют глубжележащие слои (Пашкис и сотр., 1954). 


ПРОГЕСТЕРОН 


тся желтым телом, развивающимся под влия- 
чинающим работать под влиянием а 
гляду, обязательным условием образо- 
ция. На самом деле, в моче у девочек 
живается прегнандиола, продукта об- 
о. что в моче половозрелой женщины 
та за несколько дней до наступления 


ние Рогестерон вырабатывае 
ного лютеинизирующего и на 
вани гормонов. Согласно этому 83 
до а является овуля 
и не обнару 
МАЕ То обстоятельств 
о обнаружить следы прегнандиол 
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ого, что лютеинизирующий гормон сам по себе 
цию прогестерона в рано лютеинизированных 


клетках фолликулов, ожидающих в АЕ —. ы сохранив- 

мся от предыдущей овуляции желтом теле. пр родуцируется не- 
ми количество прогестерона. Секреция прогестерона усиливается 
Е овуляции и достигает своего максимума на 21—24 день менструаль- 
ного цикла. Секреция после этого быстро уменьшается, и на 27—28 день 
цикла в моче уже почти не обнаруживается прогестерон. Атретическое 
желтое тело — в случае ановуляторного цикла — может продуцировать 
незначительное количество прогестерона. После наступления климактери- 
ческого периода в моче больше не обнаруживается прегнандиола. 

В первые три месяца беременности желтое тело беременных усиленно 
продуцирует прогестерон. Начиная с этого времени, плацента постепенно 
замещает яичники, выполняя их функцию и отчасти функцию передней 
доли гипофиза. 

Главным местом образования прогестерона являются гранулезно-лютеин- 
ные и тека-лютеинные, а также синтициальные клетки плаценты. Яички тоже 
продуцируют прогестерон. У быка наблюдается выделение больших коли- 
честв прегнандиола. В случае гиперкортикализма увеличивается выделение 
прегнандиола с мочой. Прогестерон, как известно, является одним из прекур- 
зоров синтеза кортикоидов. Частичная энзиматическая дисфункция коры 
надпочечников (адреногенитальный синдром) может сопровождаться зна- 
чительным увеличением выделения прегнандиола (и прегнантриола). 


овуляции говорит в пользу т 
может стимулировать продук 


ХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ ПРОГЕСТЕРОНА 


Прогестерон относится к группе стероидов, содержащих в своем составе 
21 С-атома, и имеет боковую цепь у 17-го С-атома. Механизм биосинтеза про- 
гестерона отчасти уже известен. Путь, ведущий к образованию прогестерона, 


имеет следующие стадии: ацетат — холестерол — прегненолон (Дейвис и 
сотр., 1957; Плотц, 1957). ь я 








О с 
ео снон 

СН сну 
АХ РО 
сн, сн, | 
мт ==> и \ а 4 

| 
г 
о У но МИХ 
прогестерон прегнандиол 


естерина у беременных 
› что прогестерон Й Й 
вероятности, из холестерина (Блох, 1945). ое 


застичного удаления печени дать прог 
ния. Проди а прогестерона обнаруживаются р ая 
противоположность эстрогенам, ш уЙго не инактивирует желчи. Печень, в 
Прогестерон выводится из организма с мочой в ви рует прогестерон. 
тивного прегнандиола. Не решен еще вопрос, о глюкоринадата инак- 


‹ ‹ ‹ ли в этом прев 
роль матка, яичники, яички и кора надпочечников. Е. И 


О ме происходит в печени. Из организма женщины с мочой вы- 

водятся три изомера прегнандиола в довольно прочном соотношении друг 
с другом. Выделение прегнандиола зависит от работы желтого тела те 
нинг и сотр., 1936). В то время как при пролиферативной стадии в 
приблизительно 10% введенного в организм прогестерона, при секреторной 
стадии выводится приблизительно 30% в виде прегнандиола. Таким образом, 
во время беременности выводится больше прегнандиола из введенного в 
организм прогестерона, чем во время нормального менструального цикла 
(Зоммервиль и сотр., 1949). Выделение другого продукта обмена прогесте- 
рона, прегнантриола (5-бета-прегнан-3-альфа, 17-альфа, 20-альфатриола) 
равняется в норме у женщин 1,2—2,6 мг и у мужчин 1,0—2,1 мг в сутки 
(Моррис, 1959). 

За последние годы был получен целый ряд прогестивного действия стеро- 
идов. Особенно эффективными среди них являются т. н. 19-нор-стероиды 
(17-альфа-17-альфа-этил-, 17-альфа-этинил-19-нор-тестостерон, 19-нор-про- 
тестерон и т. п.). При пероральном введении метил-эстренолон является 
очень эффективным прогестивным веществом (Ферин, 1956). 


ДЕЙСТВИЕ ПРОГЕСТЕРОНА НА ОРГАНИЗМ 


Действие прогестерона во всех отношениях направлено на создание бла- 
гоприятных условий жизни для оплодотворенной яйцеклетки. 


А) Действие прогестерона на половые органы 
и на половые признаки 


С 1920 года известно, что экстракт желтого тела задерживает о 
ющее сокращение маточной мускулатуры действие к ( ии 
1929). Прогестерон понижает силу сокращения яйцевода ( К м 
1938). Во время расцвета желтого тела уплощается цилиндр 


Й изнаки сек еторной 
лий трубы и на нем обнаруживаются гистологические пр р 


деятельности мускулатуру 
ые авлено на маточную муску 
Основное действие прогестерона Напр собходимо, чтобы матка 


й влияния Н 

и эндометрий. Для достижения этого к и 
ИО ОО эстрогенному воздействию. Под в р 
тет — висимости от вида еньш а 
нанки 9 = == 1935; Мейкпис и сотр-, 1936; Е оо. 
ОЗДЕЙСТВИЕ прогестерона у кроликов наблюдается Ш 


нте 
ково. Это влияние наблюдается горе и В вю У кулатуру эстро- 
мышей и крыс. В отношении 


тагонистами: эстрогены усиливают, проге- 
и прогестерон я т гонистами: эстрогены 
к р вляются анта ь НАЯ 
стер У у силу сокращения миометрия. По-видимому, здесь им 

он ослабля 
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ИИ 


м простое антагонистическое, взаимоотношение, т. к. при 
ы> вы обоих стероидов усиливается ослабляющее сокра- 
о. прогестерона. Прогестерон защищает маточную 
щения миол против действия окситоцина. По всей вероятности, речь 
мускулатуру аб гладкую мускулатуру действии, так как про- 
идет об ей например, также гладкую мускулатуру мочеиспуска- 
ее Ра (Хандли и сотр., 1942). Возможно, что частые пиелиты во 
время беременности объясняются отчасти этим. с фо 

Под влиянием прогестерона, если эндометрий пр двар двер- 
гался воздействию эстрогенов, возникают характерные Е 
стадии изменения со стороны слизистой оболочки матки. некоторых 
видов животных большие дозы прогестерона сами по себе ‘могут вызвать 
изменения, напоминающие картину беременности. У людей, после пред- 
варительной обработки эстрогенами, это усиливает извилистость желез, 
вызывает гиперплазию эпителиальных клеток и увеличение клеток стромы 
слизистой оболочки матки (Эллен, 1932; Хисоу и сотр., 1937). В эпителиаль- 
ных клетках отлагается гликоген. Увеличивается содержание муцина и 
жировых капель в клетках. В лютеальной стадии уменьшается концент- 
рация щелочной фосфотазы эпителия. Под влиянием воздействия проге- 
стерона увеличивается число оборотов извилистых артериол. Изменения, 
вызванные эстрином на слизистой оболочке шейки матки, претерпевают 
обратное развитие на воздействие прогестерона. Понижается работа цер- 
викальных желез и увеличивается вязкость выделенной слизи (Уоллнер, 
1937; Ламар и сотр., 1940). Под влиянием прогестерона закрывается вход 
для сперматозоидов в шейку матки. 

В секреторной стадии под влиянием прогестерона отторгается поверх- 

ностный слой, наблюдается лейкоцитарная инфильтрация подэпителиаль- 
ного слоя и весь эпителий умеренно истончается. Во влагалищном мазке 


наблюдается образование сгустков из отторгнувшихся клеток, протоплазма 
которых не окрашивается больше кислыми красками. 


Увеличенные и разветвляющиеся под влиянием эстрогенов альвеолярные 
системы ходов грудной железы начинают развиваться под влиянием про- 
гестерона. Эстроген и прогестерон в отношении воздействия на грудную 


железу являются синергистами и подготавливают железу для лютеотропного 
гормона. 


более сложно 
одновременном 


Прогестерон, как уже говорилось, в химическом отношении стоит ближе 
к тестостерону, чем к эстрадиолу. Несомненно, что в связи с этим он обладает 
умеренным вирилизующим влиянием. Большие дозы прогестерона защищают 
животных от вредного воздействия кастрации на предстательную железу и 


семенные канальцы (Паркес, 1950). Новые, п 
; ероральны то- 
гены способны вызвать ви м а им 


рилизацию женского за кий 
псевдогермафродитизм). ая 


Б) Действие прогестерона на невроэндокринную систему 


Доказательством центрально-нервного вли 





ных от рее не судорог после дачи во 
сть, ВЯЛОСТЬ еременных женщин объяс 
вт’ прогестерона (Селье, 1947). 
У ействие прогестерона на гипофиз зависит от того, в какой 
прогестерон вводится. В конце пролиферативной ста й период цикла 
секрецию лютеинизирующего гормона; некоторые о = стимулирует 
кивает овуляцию. У кроликов прогестерон зафривает ыеНВй задер- 
инизирующего гормона и тем самым овуляцию. В секреторной ста, =: и 
живает секрецию лютеинизирующего гормона (Ротшильд и ет, 1949), 
Понижается секреция гонадотропинов во время менопаузы лей три- 
венного введения больших доз прогестерона (Ротшильд и сотр 1957) - 

Влияние прогестерона на яичники осуществляется через аденогипофиз. 
До сих пор не удалось доказать наличие непосредственного овариального 
ВЛИЯНИЯ. 

Умеренные дозы прогестерона стимулируют процессы сперматогенеза 
(Грин и сотр., 1939) и увеличивают размеры яичек (Бурроуз, 1940). 

Прогестерон оказывает решающее действие на процессы образования 
плаценты и охраняет беременность. Хеммонд (1917) доказал, что децидуома 
образуется у морских свинок после повреждения матки только тогда, когда 
имеется желтое тело. Эванс (1923/24) в своих работах подтвердил данные 
Хеммонда. Паркес (1928) доказал, что необходимо наличие желтого тела, 
чтобы беременность у мышей продолжалась до нормального срока. Если 
беременные кролики спариваются на 614 день беременности, то насту- 
пает выкидыш. Наступление выкидыша может и не быть, если животные 
получают ежедневно от 2,5 до 3 мг прогестерона. Дача прогестерона удли- 


няет срок беременности (Портман, 1943). 


ы збуждающих средств. Сонли- 
яется отчасти увеличенной про- 


В) Действие прогестерона на обмен веществ 


Прогестерон не действует на белковый, углеводный и жировой обмены. 
Он вызывает более выраженную задержку воды и солей в организме, чем 
эстрогены. Такое влияние прогестерона меньше, чем ДОКА. Предменстру- 
альная олигурия объясняется влиянием прогестерона. 

тамина С. Витамин С 


В желтом теле содержится большое количество ви 


оказывает сходное с прогестероном воздействие на маточную мускулатуру. 
Биологическое сходство прогестерона и ДОКА подтверждается тем, 
ии живут дольше, чем здоровые, 


беременные животные после ад еналэктом р 
нормальные животные Рогофр и сотр., 1927, 1928). Введением 9. 
‹отов после адреналэктомии (Коури, ). 
Повышение базальной температуры У женщин во время Е под 
стадии связано, по всей вероятности, с усилением А 0. | отестерон 
влиянием прогестерона (Томпкинс, 1944; Израел и сотр.» ). Пр 
повышает базальную температуру также и у мужчин. 


можно поддерживать ЖИЗНЬ 1 


Действие удаления яичника 
ия пубертатного периода, 


наступлен 
а : половые признаки. Эпифи- 


Если яичники удаляются еще 
я вторичные 


то в результате этого не развиваютс 
зарные фуги закрываются поздно. 














яичника производится после достижения половой зрелости, 
екращаются менструации и возникает атрофия мускулатуры, 


Если удаление 


. а | матки и слизистой оболочки полости рта в результате 
И. в организме эстрина и прогестерона (Херн о ть Грудные 
железы развиваются обратно, но У кормящей женщины кастрация не влияет 
в отделение молока. Половой инстинкт у животных угасает. Как правило, 
не угасает и даже не ослабевает либидо у женщин после кастрации, если 
они до того Жили половой жизнью. Данное обстоятельство доказывает, что 
либидо у человека возникает — аи образом — на психогенной почве. 
Удаление яичника в первые месяцы беременности у женщин не обязательно 
должно привести к прекращению беременности (Аск-Апмарк, 1926; Даглесс, 
1931; Хёниг и сотр., 1944). У большинства видов животных наступает выки- 
дыш после удаления яичника во время беременности. Женщины после 
кастрации рано седеют. Они могут прибавлять в весе, но это не является 
правилом. Очень характерным являются приливы в голову после удале- 
ния яичника, связанные, вероятно, с усиленной секрецией фолликуло- 
стимулирующего гормона. Кастрация у некоторых женщин может привести 
к тяжелым изменениям психики. Чем ближе женщина находится к кли- 
максу во время проведения кастрации, тем менее интенсивными будут возни- 
кающие изменения. После удаления яичника увеличивается вес лимфати- 
ческих органов (Лаусон и сотр., 1937; Чиоди, 1940). 

Вес гипофиза после удаления яичника увеличивается. Со стороны адено- 
гипофиза обнаруживаются признаки базофильной гиперфункции и появля- 
ются т. н. кастрационные клетки. Под влиянием базофильной гипер- 
функции обычно увеличивается вес надпочечников (Блуменфельд, 1939; 


Хауард и сотр., 1940; Смит, 1946) и обнаруживаются признаки их уси- 
ленной работы. 


Действие передозировки эстрогенов на реагирующие органы 


| Введение очень больших д0з эстрогенов сопровождается резким усилением 
Е и в результате этого наступают тяжелые морфологи- 
А кциональные изменения со стороны реагирующих органов. 

 роИАо о мюллеровской трубки наиболее выраженно 
нь о озникает бурное разрастание эндометрия и у людей 
1935; Хисоу и сотр, 1936; МАЕ т "9365 _ реАя 
— ; . 5 бна- 

руживается гиперплазия и метаплазия о ея 


матки. Гипертрофируется мускул 
атура матки. Все эти и С 
даются у женщин аменорреей или разл ах неу 


иЧ : 
ального кровотечения. ными расстройствами менстру- 


Со стороны придаточных половых органов отмечаетс 
в применение эстрогенов у мужчин а 
-— =. г в. Передозировка эстрогенов у инфант __ 
а ет за собой образование паховой грыжи. Инте в ИЛЬНЫх 
И = = самцов дачей больших доз стротенио но отметить, 
Е ратное развитие придаточных половых орг можно преду- 
рогенов у матери отражается и на пол же Передозировка 
ародыша. 
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рплазия. Про- 


овых орган 








падают волосы и оперение птиц (Эмменс 
Ь мастия. В части случаев у о ри Я тя 
;я. Как постоянное изменение наблюдается фиброзно-ки о 
женщин, получающих эстрогены длительное время БЕ +1 
Передозировка эстрогенов во время беременности подавляет выраб 
Передозировка эстрогенов оказывает неодинаковое ли ее 
: яние на 
беременность и зависит от видов беременных животных и от времени начала 
передозировки эстрогенов (Робинсон и сотр., 1935; Карнаки, 1947). 

В отношении человека, по общепринятому в настоящее время взгляд: 
применение эстрогенов не влияет на беременность. У беременных Вет 
лобок размягчается и всасывается; костная ткань замещается соединитель- 
ной тканью. Связки таза разрыхляются. Увеличивается выделение прегнан- 
диола (Смит и сотр. 1946; Дейвис и сотр., 1947). 

До настоящего времени остался открытым вопрос, можно ли вызвать 
образование карциномы продолжительным введением эстрогенов. Экспери- 
менты на животных доказывают канцерогенное влияние эстрогенов, и это 
неудивительно в отношении такого вещества, которое оказывает пролифера- 
тивное воздействие на слизистую оболочку половых органов и даже полости 
рта. У человека и у некоторых видов животных передозировка эстрогенов 
может сопровождаться образованием фибромиомы (Нелсон, 1937; Липшюц 
и сотр., 1938; ВудруфФ, 1941) и полипа матки. В грудной железе у женщин 


помимо мастопатии могут образоваться настоящие аденоматозные узлы, как 


это мы сами наблюдали у одной больной, получавшей эстрогены в течение 8 
ки эстрогенов у животных 


месяцев беспрерывно. Под влиянием передозиров 
были отмечены рак матки и шейки матки (Бурроуз, 1940; Эллен и сотр-, 
1941), аденома и рак грудной железы, аденома и рак коры надпочечников 
(МэкАйен и сотр., 1936), образование аденомы в аденогипофизе (Гарднер 
и сотр., 1940; Селье, 1944). Зольтан и сотрудники (1952) проводили успеш- 
ные опыты © внутриматочным применением кристаллов эстрона у крыс, 
причем им удалось получить образование эпителиальной карциномы матки. 
Эстрогены могут вызвать образование опухолевого разрастания не только 
эпителиального происхождения. Под их влиянием можно наблюдать обра- 
зование лимфосаркомы (Коул и сотр-, 1941), гемангиомы, костных опухолей 
(Пибус и сотр., 1940) У некоторых видов мышей. Образование опухоли кле- 
сотр., 1940). 


ток Лейдига уже описано (Хукер И 
Имеются — данные, в противоположность данным о канцерогенном 


влиянии эстрогенов, которые доказывают, что эстрогены В = 
вающим влиянием В отношении образования опухолей у чело ек у 


воТныЫх. 


молозива. 


нов на эндокринные железы 


Действие передозировки эстроге 


секрецию фолликулостимулирую- 


ног Передозировка эстрогенов 
щег ого и соматотроп ЕВ 
тет проду лютеинизирующего гормона и, может быть, АКТГ. 


видимому в результате тор- 

овки эстрогенов, по-виду 
К: Под влиянием передозир щего гормона, наступает атрофия 
можения влияния 


тимулирую - 
Е д фол; Вы; 1934; Эллисон и сотр., 1936; Хем- 
ео — (Леа Такое ВЯ ека не доказано. Тот факт, что у 
1 и сотр. . 


нов задерживают 


ге 
Большие дозы эстро о гормонов. 


ияние у челов 
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иоде, первичные месячные наступают в нор ремя, говорит 
рии на еждающего яичники влияния эстрогенов. У крыс наблюдается 
в. кист в овариальной сети. По данным последних исследований 
Хольвега (1956), продолжительное применение эстрогенов задерживает сек- 
рецию гонадотропного гормона и тем самым функцию яичника только вре- 
менно. По истечении более длительного времени наступает «десенсибили- 
зация» гипофизарно-гипоталамической системы и нормализуется секреция 
тонадотропного гормона, тем самым яичники снова начинают работать 
нормально. 

Продолжительное применение больших доз эстрогенов вызывает атрофию 
яичек у мужчин. |. 

Большие дозы эстрогенов понижают функцию щитовидной железы й 
(Кунде и сотр., 1930; Шервуд, 1940, 1941). Данное влияние больших доз 
эстрогенов, по всей вероятности, осуществляется торможением влияния 
тиреотропного гормона. Данные клинического наблюдения указывают на то, 
что эстрогены действуют только при условии гиперфункции тиреотропного 
гормона. Уровень Йодопротеинов сыворотки повышается под влиянием 
эстрогенов. Эстрогены, как известно, увеличивают концентрацию белков, 
связывающих тироксин. Поэтому увеличивается содержание Йодопротеинов 
сыворотки во время беременности (Хейнемани и сотр., 1948; Доулинг и 
сотр., 1956). 

Наступает дегенерация зоны Х в корковом слое надпочечников, в то время 
как остальные слои гипертрофируют под влиянием передозировки эстро- 
генов (Мартин, 1930; Селье и сотр., 1935; Бурроуз, 1936; Эллисон и сотр., 
1936; Лакассань и сотр., 1937; Тепперман и сотр., 1943). 

Сахарный диабет под влиянием эстрогенов улучшается (Барнес и сотр., 
1933; Нелсон и сотр., 1936; Френкел-Конрат и сотр., 1941; Янг, 1941). С дру- 
гой стороны, известно, что стильбены проявляют диабетогенное действие у 


ие после частичного удаления поджелудочной железы (Ингле, 


Действие передозировки эстрогенов на обмен веществ 


Передозировка эстрогенов влияет на процессы обмена веществ лишь в 
незначительной мере. Понижение выделения азота указывает на то, что эстро- 
м оказывают влияние на белковый обмен. Большие дозы эстрогенов 

ышают уровень холестерина и липоидо } 
НЕ сотр., 1945). х = ох 195, 

Продолжительное применение эстрогенов сопровождается образованием 
отеков у человека и животных. Усиливается выделение натрия (Торн и 
сотр., 1937), фосфора и хлора. . р 

У молодых животных эстрогены задерживают рост костей в продольном 
направлении (Спенсер и сотр., 1932; Хукер и сотр., 1943). У жив ря ед= 
ствие гиперфункции остеобластов заполняется костномозгов ре у 
результате чего возникает торможение процессов крово и 
реа = от тяжелой анемии. а жит 

животных гипертрофируются почки 
1947). Большинство а изменений Я ьцы атрофируются (Селье, 
ронефроз, образование почеч- 
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‚ камней) связано с расслаблени 
ных каз я ; олением мускулатуры { 
== (гидроуретер). улатуры мочеиспускательного 
Расширяются капилляры кожи. Околососковый 
Е - лососковый кружок пи 
поверхностный эпителиальный слой подвергается и по 
. : 7 от р гати- 
низации, а сальные железы — обратному развитию к 
Передовировке эстрогенов у подопытных животных влечет за собой обра- 
зование общего ретикулоэндотелиоза, наблюдалась атрофия вилочковой 
эселезы (Чиоди, 1940; Росс и сотр., 1941). р 
Под влиянием воздействия эстрогенов наблюдали тяжелые патологи- 
ческие изменения печени (некрозы) и желтуху (Харкстал и сотр. 1953) 
Отсутствие аппетита, как общии признак передозировки эстрогенов, 
рано отмечается больными. 


Действие передозировки прогестерона 


Под влиянием длительной передозировки прогестерона устанавливается 
постоянная секреторная стадия слизистой оболочки матки. Эструс не насту- 
пает (Селье и сотр., 1936). Большие дозы прогестерона останавливают образо- 
вание миомы в экспериментальных условиях. У самцов под влиянием про- 
гестерона увеличивается объем предстательной железы. 

Передозировка прогестерона в эксперименте на животных задерживает 
секрецию лютеинизирующего гормона, деятельность задней доли гипофиза 
(Грейг, 1939; Адлер и сотр., 1943) и секрецию АКТГ. Этим объясняется 
возникновение атрофии коркового слоя надпочечников под влиянием боль- 
ших доз прогестерона (Клаузен, 1940; Хауард и сотр., 1940; Селье и сотр., 
1940). Большие дозы прогестерона удлиняют жизнь животных после адре- 
налэктомии (Гаунт и сотр., 1938; Эмери и сотр., 1940). Большие дозы 
прогестерона вызывают атрофические изменения яичника (Селье и сотр., 
1936; Старки и сотр., 1942). Действие на яички зависит от величины при- 
меняемой дозы; средние дозы стимулируют процессы сперматогенеза, в то 
время как длительное применение больших доз прогестерона причиняет 
атрофию яичка (Грин и сотр. 1939). 

У человека под влиянием прогестерона усиливается диурез (Селье и 
сотр., 1940; Риддл, 1941). Прогестерон является в этом отношении антаго- 
нистом альдостерона. Прогестерон не одинаково действует на выделение 
электролитов (Торн и сотр., 1938). Если мать во время беременности полу- 
чает лечение гестагенами (производными прогестерона), то можно наблюдать 
вирилизацию женского зародыша (Цандер и сотр-, 1953; Симмер, 1961). р 

Прогестерон задерживает процессы окостенения инфантильных морских 
свинок, по-видимому, благодаря усилению пролиферативных процессов 


х й горберг и сотр 19 ). р 
щей прогестерона оказались в эксперименте на животных 


(у грызунов) обладающими анестетическим действием. 


Физиология МЕНСТРУАЦИИ 


икаторами нормальной функции женских половых 
лЬНЫЙ менструальный цикл И способность к опло- 
с точностью часового механизма отражают со- 


Двумя основными инд 
гормонов являются норма. 
дотворению- Менструации 


749 
































гонадотропной-эстрогенной-прогестеронной системы. 
я, что нормальный менструальный цикл зависит не 
авновесия упомянутой системы, но в первую очередь 
от функционального состояния центральной нервной системы ре согласо- 
ванности работы всей невроэндокринной системы в целом. габота этой 
системы зависит не только от количественных соотношений, но и от точной 
«координации во времени» всех звеньев этой системы, без которой нет мен- 
струации. Ежедневно к эндокринологу обращаются женщины с нормаль- 
ным развитием, пропорциональным телосложением и нормальным либидо, 
с единственной жалобой — на отсутствие менструации. Анализ гормо- 
нального статуса не дает никаких точек опоры. Изменение окружающей 
среды, психическая травма могут внезапно вызвать наступление мен- 
струации- я 
Не зная физиологии менструаций, мы никогда не сможем понять различ- 
ные расстройства деятельности яичника и, таким образом, не можем прово- 
дить причинную терапию этих больных. 
Возникает вопрос, почему мы разбираем вопрос физиологии менструации 
в связи с яичниками, когда на том же основании можно было бы говорить об 
этом вопросе и в связи с изложением деятельности аденогипофиза. Менстру- 
ация является процессом, совершающимся на периферии системы гона- 
дотропов-эстрина-прогестерона. Непосредственной причиной наступления 
менструации является координированная работа двух гормонов яичника. 
С дидактической точки зрения правильнее поэтому рабирать физиологию 
менструации в связи с изложением деятельности яичника так же, как было 
правильным анализировать базедову болезнь среди заболеваний щитовидной 
железы. Еще раз подчеркиваем, что менструация является последним звеном 
сложной «цепной реакции», а не только «делом» яичника и матки. Все изме- 
нения эндометрия, имеющие место при менструальном цикле женщин и 
человекообразных обезьян, так же как и изменения эндокринной системы 
вообще, наблюдаются и у тех млекопитающих, которые не менструируют. 
Единственной отличительной особенностью главных млекопитающих явля- 
ется менструальное кровотечение. 
о Дитя в среднем 28—29 дней; крайним пределом 
цикла, т. н. пролифе иена. м О о. 
ый и. И я или Ффолликулярная стадия длится, считая от 
‚ 14 дней, до наступления овуляции. С этого времени 


и до наступления следующей менс аци я 4 ы 
и длится сек : 
ее тру. д. секреторная или лютеаль 


стояние равновесия 
Само собой разумеетс 
только от состояния р 


м Роны НЛО наблюдаются разнообразные изменения. Среди 
Х изменений наиболее важными являются изменения эпителиальных 
о желез, стромы и сосудов эндометрия, отражающие циклические про- 
и о й обратного развития эндометрия. Эти изменения наблюдаются 
с '. функциона а слоях эндометрия, т. к. базальные слои не 
менструального цикла ща ЗНАНИЯ В отношении 

ах изучения. П Й — это 
а ау исследования, с помощью оао определить 
ан. р торым, гениальным способом, предложенным Марки 

ь ‚ является пересадка кусочка эндометри С 

глаза, позволяющая изучать и фотографирова: и ВЮ каиеру 
эндометрия под лупой. ПВ АВИЗменения 
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Пролиферативная стадия. Начинается со стадии покоя, под которой мы 
имаем промежуток времени от конца регрессии до начала роста эндо- 
метрия. Эта стадия кончается приблизительно на 4 день цикла. Во время 
менструального цикла отторгается большая часть (до базальных слоев) эндо- 
метрия. После этого начинается стадия медленного роста эндометрия, назы- 
ваемая ранней пролиферативной стадией, наступающей в результате посте- 
пенного увеличения содержания эстрогенов крови. При исследовании в этой 
короткой, продолжительностью в 3—4 дня стадии обнаруживаются корот- 
кие, тонкие и прямые железы с узким просветом; регенерирующийся эпите- 
лий покрывает эндометрий. Вслед за этой стадией следует средняя проли- 
еративная стадия, продолжительностью от 8 до 10 дня, которая харак- 
теризуется превращением эпителия эндометрия в цилиндрический эпителий, 
удлинением и извилистостью желез и умеренным отеком клеток стромы. 
Поздняя пролиферативная стадия длится от 10 до 14 дня. Помнению Марки, 
этим заканчивается период первичного роста, при котором на слизистую 
оболочку матки действует только один эстроген. В поздней пролиферативной 
стадии железы становятся сильно извилистыми, уплотняется строма и клетки, 
выстилающие поверхность, и железы приобретают овальную форму. 
Наступление овуляции не отражается сразу на эндометрии. 
Секреторная стадия. Только через два дня появляются изменения, гово- 
рящие о совершившейся овуляции. С этого момента изменения наступают 
с точностью расписания, отражая изодня в день каждое изменение секретор- 
ной стадии. Наиболее точно работающей стадией цикла является именно 
секреторная, продолжительностью точно 14 дней. Вее изменения продолжи- 
тельности цикла связаны почти исключительно с колебаниями пролифера- 
тивной стадии. После овуляции рост эндометрия находится уже под одно- 
временным управлением эстрогенов и прогестерона. Ускоряется темп роста. 
В знак воздействия прогестерона появляются зернышки гликогена в эпи- 
телиальных клетках. Эти зернышки на гистологическом срезе обнаружива- 
ются в виде вакуолей. Секреция гликогена достигает своего максимума 
приблизительно на 20 день цикла, и в это же время начинается отек клеток 
стромы. За 5 дней до наступления менструации, на 23—24 день цикла, при- 
останавливается рост эндометрия. Рост эндометрия, совпадающий с люте- 
альной стадией, Марки назвал периодом вторичного роста. Величина пере- 
саженных в переднюю камеру глаза эндометриальных кусочков удваивается 
во время периода первичного и вторичного роста. 
На 23—24 день менструального цикла начинается регрессия эндометрия 
и одновременно с этим в знак первой предецидуальной реакции увеличи- 
ваются ядра и цитоплазма периартериальных клеток стромы. Регрессивные 


изменения эндометрия начинаются тогда, когда в результате внезапного и 
резкого понижения концентрации эстрогенов и прогестерона крови умень- 
шается кровоснабжение эндометрия. Высокий уровень эстрогенов и про- 
гестерона крови сопровождается расширением сосудов, усилением их прони- 
цаемости и переходом жидкостей в строму эндометрия. Все эти изменения 
приводят к утолщению эндометрия. «Отнятие» гормона вызывает противопо- 
ложные изменения; отеки всасываются, наступает обезвоживание эндомет- 
рия, в результате чего утончается слизистый слой стенки матки. Е 

Для понимания Ншего необходимо ознакомиться с сосудистой 


дальней 
системой эндометрия. Базальная треть эндометрия снабжена короткими, 
ы й . 
прямыми и узкими артер 


пон 


иями. Поверхностные две трети и функциональная 
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‘набжены штопорообразными спиральными артериями. В базальной 
зона сем терий Фаркаш и Фекете (1951а, Ъ) обнаружили особый кла. 
а В первую неделю после менструации спиранрные артерии 
охватывают примерно только половину эндометрия, несмотря на то, что 
от этих артерий отходят длинные артериолы. кие артерий все больше 
приближается к наружной поверхности эндометрия. В силу того, что артерии 
удлиняются в более быстром темпе, чем утолщается эндометрий, они стано- 
вятся извилистыми. Когда начинается регрессия эндометрия и уменьшается 
его высота, артерии сдавливаются и становятся еще более извилистыми. 
Кровоснабжение ухудшается в это время не только из-за недостатка гормона, 
но также благодаря застою, который приводит к некрозу эндометрия, утон- 
чению сосудов и в конечном итоге — К кровотечению, т. е. менструации. 

За 4—24 часа до наступления менструации можно уже обнаружить 
сужение спиральных артерий. С чем связано сужение — до сих пор точно 
неизвестно. По-видимому, в дегенерированных тканях, снаоженных спираль- 

| ными артериями, образуется менотоксин, открытый в 1924 году Махтом 
и сотрудниками, позже вновь открытый братьями Смит (1945). Менотоксин 
| напоминает некрозин, открытый Менкином (Махт, 1949), и, видимо, этот фак- 
тор, вызывающий кровотечение, действует на спиральные и расположенные 
| в верхних слоях мышечного слоя сосуды. Данное вещество в экспериментах 
| на животных вызывает сужение сосудов, усиление проницаемости капил- 
ляров, отеки, кровотечение и некрозы. В то же время оно усиливает секрецию 
фолликулостимулирующего гормона. 
Контракция штопорообразных артерий имеется и во время менструации 
| и прекращается только временно в отдельных сосудах. Во время расслабле- 
ния сосудов начинается менструальное кровотечение. Во время менструации 
прямые артерии не сужаются, и, таким образом, кровоснабжение базальных 
слоев не нарушается. 
В конце первого дня менструации отторгаются некротизированные ку- 
сочки эндометрия и свободные концы желез и спиральных артерий выступают 
над окружающей стромой. Постепенно налаживается кровообращение, рас- 


слабляются спиральные артерии и образуются новые капилляры из сосудов 
средней трети функциональной зоны. 


Эндометрий регенерирует из железистого эпителия. 


МЕНСТРУАЛЬНАЯ КРОВЬ 


9 р Е связи с характером менструальной крови, нарушениями 
риодичности, продолжительности менструации настолько часто фигури- 


руют в анамнезе, что знание «но 
у рм» менструации совершенно необходимо для 
правильной оценки анамнестических данных. ы — я 


д и. менструальной крови колеблется в норме от 50 до 150 мл. 

ыы И И больше воды (приблизительно 86%), 
щей крови. Приблизительно 3 Й 

является на самом деле кровью, я 


остальная часть соде 

ы и 

эндометрия, спизь и влагалищный эпителий. Соответотвенно большем 
держанию воды, в менструальной крови содержится м енно большему 


и лейкоцитов, чем в циркулирующей крови. Протромби 


еньше эритроцитов 
менструальной крови нет. Раньше этим объясняли нес: 


на и фибриногена в 
пособность менстру* 
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ой крови свертываться. 

рае а, но еще Не ее =: 
з полости м. 

влиянием фибринолитического фермента крови 
ние объясняется обычно обильностью кровотечения 
сопровождается спазмами, когда полость матки | 
маточной мускулатуры опорожняется еще до раз 
ней крови. Е 

По клинической картине почти нет никакой разницы между настоящей 
и ложной менструацией (ановуляторное кровотечение). Все же имеются 
отдельные мелкие признаки, дающие нам повод заподозрить ановуляторный 
цикл у больной. Нормальные менструации начинаются, постепенно усили- 
ваясь, потом держатся несколько дней равномерно, после этого постепенно 
уменьшаются и прекращаются. Если менструации начинаются трудно, про- 
текают с изменяющейся интенсивностью и больные отмечают, что менстру- 
ации «стали не такими, как были» — мы должны думать о возможности ано- 
вуляторного цикла. Обильное или скудное кровотечение, длительная или 
кратковременная менструация одинаково должны рассматриваться как 
патологические. Жалобы по поводу крошкообразного кровотечения в сопро- 
вождении спастических болей заслуживают особенного внимания. 

За несколько дней до менструации и в первые дни после ее наступления 
у 50% женщин имеются небольшие жалобы, которые еще не являются пато- 
логическими. Большинство женщин перед менструацией становятся нерв- 
ными, страдают от головных болей, чувствуют неопределенное напряжение 
в брюшной полости, груди и коже, у них плохое настроение, иногда они 
проявляют чрезмерную активность. Эти признаки предупреждают их о 
наступлении менструации. О патологическом усилении предменструальных 
симптомов будем говорить ниже. 


менструальная кровь 
атки разжижается под 
Крошковатое кровотече- 
или тем, что менструация 
в результате контракций 
жижения находящейся в 





ОБЩАЯ ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ ЯИЧНИКА 





Наиболее тяжелые изменения связаны с отсутствием яичника в резуль- 
тате аномалий развития. Наличие тканевых элементов яичек в ткани яич- 
ника тоже является аномалией развития. 

Вредные процессы могут оказать на яичники первичное повреждающее 
воздействие. Расстройства кровообращения: перекручивание мезовария, 
странгуляция сосудов яичника на почве послеоперационных сращений, 
варикозные расширения овариальных вен и т. п. могут значительно ах 
дать функцию яичника. Острые или хронические воспаления яичника бакте- 
риального или вирусного происхождения (гоноррея, туберкулез, ей 
острые и хронические воспаления малого таза (пельвеоперитонит стафило: 
коккового или туберкулезного происхождения), вызывающие ран 
капсулы яичника, могут создать неблагоприятные неон и 
созревших фолликулов. Токсические повреждения: расстро й 

р возникнуть на почве алкоголизма или под влиянием воздей- 
= дегтя (у работниц химических еее К 

гена и радия оказывают повреждающее влияние на 
вестно, что лучи рент еждены ножом хирурга. Часть операций в 
яичники. Яичники ев влагалище. Поэтому отсутствие постопера- 
малом тазу произво, 
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48 невроэндокринные заболевания 


















































тивного рубца еще не исключает возможности Пк ных 
яичника. В военное время недостаточное ее :: — и ты В 
этиологии функциональных расстройств яичника. '1ри = - итания 
повреждающими факторами являются и недостаток калорий недостаток 
витаминов. В настоящее время надо иметь в виду, что рее питание 
тоже может привести к торможению работы яичника. Между ожирением 
и функцией яичника имеется двухстороняя связь; ожирение ухудшает усло- 
вия работы яичника, с одной стороны, и, с другой стороны, гипофункция 
яичника может сопровождаться ожирением. Недостаточное питание оказы- 
вает неблагоприятное воздействие на яичники посредством аденогипофиза. 

Не выяснен еще вопрос, какое отношение имеет к возникновению различ- 
ных расстройств овариальной функции слабая реактивность яичника в 
отношении гонадотропных гормонов. 

Доброкачественные и злокачественные опухоли занимают важное место 
в этиологии заболеваний яичника. К числу доброкачественных опухолей 
относятся кистозные и аденоматозные опухоли. Небластоматозные кисты 
яичника (фолликулярные кисты, кисты желтого тела) могут вызвать приз- 
наки гиперфункции в результате содержания в них большого количества 
гормонов. Доброкачественные и злокачественные опухоли яичника могут 
обладать или не обладать эндокринной активностью. 

В этиологии функциональных расстройств яичника решающая роль 
отводится невроэндокринным корреляциям. В этих случаях мы говорим о 
предовариальном расстройстве функции. Психические факторы могут сти- 
мулировать или тормозить работу яичника. Любой патологический процесс, 
повреждающий гипоталамо-гипофизарную систему, может повлечь за собой 
вторичное нарушение работы яичников. Заболевания щитовидной экелезы 
могут нарушать половой цикл. Эндокринные опухоли коры надпочечников 
в силу их андрогенного влияния подавляют функцию яичника. Гипо- 
функция островкового аппарата может привести к раннему угасанию ова- 
риальной функции. 
тю часть нарушений менструального цикла связана с тем, 

о реагирующие органы, в первую очередь эндометрий, не в состоянии 
орт на воздействие эстрогенов и прогестерона. В тех случаях аме- 
И ПИ ба Ка 4 ря вторичными половыми признаками не 
а усственное построение цикла, речь идет, по-види- 

у, о роли именно этого этиологического фактора. 3: Й 
АЕ апомалии раввитияь тоже-согоо ора. Закрытие шейки матки на 
В этом случае аменоррея связана ЕЖЕ Е оч 
а ини - олько с анатомическими, но и с функ- 

. Если функциональные нарушения яичника 


связаны с периферией, тог 
функции. ферией, тогда мы говорим о постовариальном расстройстве 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛ 
ЕВАНИЙ, СВ 
С РАССТРОЙСТВОМ ЖЕНСКОЙ о унии 


Эти заболевани 
я могут быть классифи 
ния. Ка цированы с ра: м 
ре заболевания вообще, о о р? 
и на групп У ЕВЕ ТЕНЫ нагруппу заболеваний © ай 
у с гиперфункцией. Этим никогда нельзя о 
твоваться. 
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и. как известно, выполн 

яичники, ) яют две эндокринные функ ю 
я нкции: сек 

эстрогенов и секрецию прогестерона. Поэтому нельзя Ея 


ворящим диагнозом г 

ничего не го м гипооваризма. Особенно 

Ч ся . в случае аменор- 
ей и нарушений им цикла важно знать, с чем г. НИ 
с нарушением продукции эстрогенов или прогестерона. Само собой разу- 


меется, что нередко нарушения выработки эстрина и п 
чаются вместе. р рогестерона ветре- 


чки С 
С другой точки зрения эти заболевания можно классифицировать так же 
как и другие эндокринные заболевания вообще. Нарушения функции Яич- 
ника могут быть периферически-гландулярными и цереб 

б церебропитуитарными. 
Недостаток выработки гонадотропного гормона также может сопровож- 
даться и. овариальной функции, как опухоль или воспалительное 
заболевание, разрушающие яичники. Гипогонадизм и гипергонадизм в одина- 
ковой мере могут быть «овариогенными» или «гипофизарными». Особенно при 
классификации функциональных расстройств женских гонад следует осте- 
регаться выражения «первичного гландулярного». Причиной такой осторож- 
ности является то, что для обозначения некоторых функциональных рас- 
стройств яичника давно укоренились такие выражения как «первичное» и 
«вторичное», которые не имеют никакого отношения к деятельности яичника. 
Первичная аменоррея означает просто, что у данной больной нет менстру- 
ации и ее никогда не было, в то время как термин вторичной аменорреи 
означает, что больная когда-то менструировала, но менструации прекрати- 
лись по какой-либо причине. 

Уже при изложении заболеваний передней доли гипофиза и затем коры 
надпочечников мы видели, что клиническая картина заболевания на почве 
эндокринного нарушения во многом зависит от того, в какой период жизни 
началось расстройство эндокринной функции. То же самое относится и к 
нарушениям женской гонадальной функции. Такое утверждение дает одно- 
временно новую точку зрения для классификации. Принимая это во внима- 
ние, мы различаем допубертатные, постпубертатные и постклимактери- 
ческие формы нарушений функций яичника. 

Когда мы группируем заболевания, связанные с нарушением функции 
яичника, то бросается в глаза, что не встречаются т. н. классические формы 
заболеваний. Речь идет обычно о заболеваниях со скудной клинической кар- 
тиной, в центре которой стоят различные расстройства менструации. Рас- 
стройства менструации сопровождаются несколькими соматическими симп- 
томами (например, ожирением) и, как правило, множеством психических 
жалоб. Ко всему этому прибавляется еще один тяжелый симптом: т 
ность. Стерильность занимает центральное место в а картине 

еть ребенка. 
того момента, когда женщина впервые захотела им 

С учетом всех точек зрения заболевания на а ния бер 
женских половых гормонов делятся на три группы: 1. заболе у 

пубертатного возраста и 3. после менопаузы. 
татного возраста, 2. после убер 
я й числяются заболевания с отсутствием функции 
К первой большой группе при ты ня 6 Е. 
й. В труппе второй большой группы разбираются р 
и с гиперфункцией. В под РУ р 
строй труаций, аменорреи и неправильные менструации, разделяя 
ройства Ме . нкциональные и гиперфункциональные формы. 
их по возможности на гипофу р: В 
На вязанные с овуляцией, собраны в отдельную подгруппу. Вторая 
ру заболеваний с предменструальным напряжением. 
подгруппа составлена бя синдромы климактерической болезни. 
Третья группа включает в себя синдр 
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1. Расстройства женской половой функции до полового созрения 
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ия 
ная `` ПияВуЕцИЯ о › болезнь Симмондса, частич- 


едней а 
евнухоидизм) редней доли (гипогонадотропный 
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п рные) семейные, ова- 
уоертатный евнухизм, отсутствие 
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ювенильный базофилизм; 
м; гигантизм, ги 
ь ) П 
надпочечников (женский псевдогерм т 


: . афродитиз! 
ложное преждевременное половое и к” 
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заболевания со знаком‘. Остальные заболевания отчасти ДИ ее ТОЛЬКО 
делах книги. В отношении заболеваний, кото 
кологические монографии. 


изложены в других раз- 


рые не будут изложены, укажем на гине- 
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1. РАССТРОЙСТВА ЖЕНСКОЙ ПОЛОВОЙ ФУНКЦИИ 
ДО ПОЛОВОГО СОЗРЕВАНИЯ 


А) Афункциональные или гипофункциональные заболевания 





Гонадальный агенез 


(Синдром Тёрнера, овариальный агенез, синдром карликового роста 
овариального происхождения ) 


Данное заболевание могло бы быть причисленным к числу заболеваний 
яичек, т. к. большинство случаев гонадального агенеза представляет собой 
в генетическом смысле мужские индивидуумы, которые дифференцирова- 
лись по фенотипу как женские особи. В сущности, данное заболевание свя- 
зано с отсутствием развития гонад. Нехватающим гонадом, несмотря на 
наличие женского фенотипа, в большинстве случаев является яичко, что 
получило подтверждение в определениях генетического пола, проведенных 
на ядрах клеток этих больных (Полани и сотр., 1959; Уилкинс и сотрудники, 
1954; Марбергер и сотр., 1957). Клеточные ядра этих больных очень часто 
соответствуют мужскому типу: Экспериментальная эмбриология помогает 
нам понять данное явление. По данным этих исследований (Жост, 1947; 
Рейно и сотр., 1947), для образования мужского телосложения требуется 
наличие гонад во время органогенеза. Если яички не развиваются, то вне 
зависимости от наличия или отсутствия яичника организм развивается 
по женскому типу. Таким образом, отсутствие развития яичек (агенез 
яичек) и отсутствие развития яичника (овариальный агенез) приводят 
к образованию одного и того же заболевания. Дифференцировать эти забо- 
левания друг от друга можно только на основании определения генетиче- 
ского пола. 

Новейшие исследования Форда и сотрудников (1959) открыли новое 
объяснение хроматин-отрицательного синдрома Тёрнера «мужского типа». 
По данным этих исследований, число половых хромосом у больных гонадаль- 
ным агенозом на один меньше, чем в норме, т. е. формула хромосом у них: 
ХО и число всех хромосом равняется 45. По-видимому, для развития хро- 
матин-положительного клеточного ядра «женского типа» необходимы хро- 
мосомы ХХ. При синдроме Тёрнера имеется только одна Х-хромосома; т. е. 
ядра клеток соответствуют мужскому типу. В последнее время Фосс (1960) 
дал новую классификацию половых аномалий с формулами сексуальных 
хромосом. Этим же вопросом занимаются Барр, и сотр. (1960) и Ленц (1960). 

Первое описание заболевания в английской литературе было дано Тёр- 
нером (1938). Сходное заболевание было открыто немецкими авторами рань- 
ше (Оливет, 1923; Рандерат, 1925; Шюрманн, 1927). В дискуссии о приори- 
тете упоминаются имена Шерешевского (1944), Албрайта и сотрудников 

1 
о - является врожденным недугом, но диагностируется, как 
правило, за несколько лет до наступления Пе созревания. В данных 
литературы возраст больных ат от 8 до лет. 

По старой литературе, причиной заболевания я в и 
полное отсутствие яичника на обеих сторонах (Оливет, ; Рандерат, 
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1925; Шюрманн, 1927; Гольдберг и 
сотр., 1947; Атрия и сотр., 1948). Ру- 
диментарные яичники обнаруживают- 
ся в широкой связке в виде длинных 
беловатых тяжей. В микроскопической 
картине почти целиком отсутствуют 
паренхиматозные элементы яичника. 
к То обстоятельство, что в клиниче- 
ской картине заболевания наблюдают- 
ся многие врожденные дефекты без 
признаков семейного характера забо- 
левания, возбуждает мысль о том, что 
в этиологии заболевания может иг- 
рать роль инфекция, перенесенная 
матерью во время беременности. 

Анамнез сообщают родители. Они 
замечают, что ребенок отстает в росте, 
менструации не появляются, а его 
сверстницы уже менструируют. Груд- 
ные железы не развиваются. Со сто- 
роны умственного развития дефектов 
обычно не отмечается. 

Физикальное исследование обнару- 
живает все характерности заболева- 
ния. Сразу бросается в глаза низкий, 
но пропорциональный рост (рис. 136) 
с небольшим преобладанием размеров 

Рис. 136. Синдром Тёрнера нижней половины тела над вер хней 
половиной (евнухоидный признак). 

Средний рост больных равняется 135 

сантиметрам (Гольдман и сотр., 1949). Часто наблюдается короткая, с широ- 
ким основанием шея (шея сфинкса) и возможность чрезмерного разгибания 
в локтевом суставе (сибиз уа!и$). Иногда наблюдается полидактилия. 
Нередко встречаются геберденовские узелки. На запястье часто наблю- 
дается уродство маделунговского типа (Албрайт и сотр., 1942). Со стороны 
костной системы обнаруживаются еще и другие изменения: остеопороз, рас- 
щепление позвоночника, сплавливание шейных позвонков. Грудная клетка 
и направлении («щитовидная грудная клетка»). 
рхних боковых резцов. 

Грудные железы отсутствуют полностью или по 
и сотр., 1944; Дел Кастийо и сотр., 1947). Увеличи 
Ре шие оражные губы недораавиты. Клитор 
Волосы на лобке и в подав ии ине Иа остается инфантильной. 

дине редеют, но редко отсутствуют. 


Затылок зарастает волосами (« 
волосатая шея»). 
ШИвОСТЬ. ( я»). Иногда встречается пле- 


Часто наблюдаются врожденные 
пороки и коаркта 
и 
этого наблюдаются еще и другие врожденные дефекты о роме 
ушной раковины и зрительная атрофия. В результате м а, деформация 
мышц глаза и отчасти аномалии их развития возникает и нь 

лазие. Спон- 





чти полностью (Уилкинс 
вается расстояние между 
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танный нистагм встречается нередко. Картина гл: 
— — т редь глазного дна может 
нормальной или обнаруживается бедная пигментация М>. а иг. 


Гипертония может наблюдаться в части случаев и без сужения аорты 


Рентаеновское исследование обнаруживает запоздание возраста по око 
сленению на 2 Тода: Эпифизарные фуги закрываются с небольшим опоз- 
данием. СиБИиз уа!сиз возникает не только благодаря разболтанности су- 
става, но при этом может играть роль аномалия развития б 

Й ы р я 60+ У 
плечевой кости. | кового мыщелка 

Сексуальная функция отсутствует полностью: нет менструации и нет 
полового интереса. 


Умственное развитие больных остается нормальным, хотя в некоторых 


случаях имеются данные об умственной отсталости (Варни и сотр., 1942). 

Среди данных лабораторного исследования чрезвычайно характерным 
считается увеличенное содержание фолликулостимулирующего гормона 
мочи (от 200 до 500 М. Е.). Низкий рост с задержкой полового развития 
может встречаться и без усиления выделения фолликулостимулирующего 
гормона (Харкстал, 1953). В литературе даже имеются данные о понижен- 
ном выделении фолликулостимулирующего гормона. Понижается выделение 
эстрогенов; в соответствии с этим при исследовании влагалищного мазка 
обнаруживаются ороговевшие клетки и полное отсутствие гликогена. Вы- 
деление 17-кетостероидов обычно меньше нормы. 

Консилиум специалистов. Во всех случаях надо консультировать с 
гинекологом и хирургом. Для точного диагноза необходимо провести 
пробную лапаротомию. Исследование врожденных дефектов органов чувств 
важно (офтальмологическое, оториноларингологическое), но не дает ха- 
рактерных для диагноза данных. 

Дифференциальная диагностика. С точки зрения дифференциальной 
диагностики принимаются во внимание все заболевания, в клинической 
картине которых имеются низкий рост и признаки задержки полового раз- 
вития. Такими заболеваниями являются В первую очередь гипофизарный 
карликовый рост, евнухоидизм, ювенильная микседема и синдром Клип- 
пель—Фейла. В отношении дифференциальной диагностики других форм 
нанизма ссылаемся на главу о гипофизарном нанизме. В литературе фигу- 
рирует диагноз «тепораиза ргаесох ргаетепагста!$», который, по нашему 
мнению, не имеет никакого основания, и поэтому проводить дифференциаль- 
ную диагностику в отношении этого страдания не нужно. 

Общими признаками синдрома Тёрнера и гипофизарного нанизма явля- 
ются низкий рост, задержка полового развития, отсутствие секреции эстро- 
генов и пониженное выделение 17-кетостероидов. Отличительные признаки: 
гипофизарный карлик является на самом деле карликом в противополож- 
ность низкому росту больных синдромом Тёрнера. У гипофизарного карлика 
нет волос ни на лобке, ни В подмышечной впадине, чего не наблюдается при 
овариальном агенезе- У гипофизарного карлика наблюдается более выра- 
женная задержка процессов окостенения. Уровень неорганического фосфора 
сыворотки У них понижен сильнее, чем у больных синдромом Тёрнера- 
В моче гипофизарного карлика нет фолликулостимулирующего гормона- 
Гипофизарные карлики обнаруживают повышенную чувствительность к 
инсулину, в то время как больные синдромом Тёрнера проявляют нормаль- 
ную чувствительность к инсулину. Основной обмен у них либо нормальный, 
либо повышен. 
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огическим фактором является 
В случае евнухоидизма ет в адевогиноф ав» АНН 
пониженная продукция К За Гору заболевания является важной 
наи" ри о отчасти в отношении лечения. При более 
и рН наблюдается затяжной период полового созре- 
ее: ы Ее могут появляться спонтанно. В дифференциаль- 
и и. помогают более выраженные евнухоидные пропорции 
ьи о силенного выделения фолликулостимулирующего гормона 
в. ие лечения препаратами гонадотропного гормона. 
и и нера отличается от ювенильной микседемы нормальным 
в. крови, нормальной интенсивностью основного обмена 


и отсутствием других признаков микседемы. 


При синдроме Клиппель— Фейла (1912; Рехтман и_ сотр. аж р 
почти нет. Подвижность шеи резко ограничена. У этих. а - ее: т 
крыловидные лопатки и кифосколиоз. На рентгене Пы бные к 
шейных позвонков. В половом отношении они развиты нормально. 


Евнухизм и евнухоидизм до полового созревания 


Сущность заболевания формулируется в литературе довольно неопре- 
деленно. Эти больные не имеют гонад либо потому, что они были удалены, 
либо потому, что они были разрушены облучением или инфекционным забо- 
леванием. В этом отношении мнения у всех одинаковые. В литературе, од- 
нако, иногда говорится как о предпубертатном евнухоидизме о таких состоя- 
ниях, где понижение гонадальной функции привело к образованию состоя- 
ния, напоминающего евнухоидизм. В таком понимании евнухоидизм явля- 
ется стертой формой евнухизма. С такой формулировкой вопроса мы не 
можем согласиться. Евнухизм является заболеванием гонад — в данном 
случае яичника — периферического гландулярного характера. Заболевание 
может проявляться в полной и неполной формах. Термин евнухоидизма мы 
предлагаем сохранить для обозначения тех форм гипогонадизма, где забо- 
левание возникает на почве понижения выработки гонадотропина в гипо- 
физе, т. е. заболевание возникает по церебропитуитарному механизму. До 
сих пор мы могли убедиться в том, что в большинстве случаев стертые формы 
имеют церебропитуитарное происхождение. В отношении евнухоидизма на- 
блюдается то же самое положение. Именно поэтому мы считаем нужным 
изложить эти два заболевания вместе, чтобы еще раз обратить внимание 
на то, что евнухизм является первичным заболеванием гонад, в то время 
как евнухоидизм связан первично с поражением аденогипофиза. Предпубер- 
татные формы этих заболеваний отличаются от клинической картины забо- 
леваний после полового созревания в нескольких отношениях. 

В основе женского евнухизма и евнухоидизма лежит то, что патологиче- 
ский агент, повреждающий яичники непосредственно или посредственно, 
действует еще до достижения полового созревания. Последствия такого 
вредного воздействия обнаруживаются только спустя несколько лет 

Среди причин заболевания на первом месте надо ставить хирургическую 
кастрацию, в результате чего яичники прекращают функционировать Такая 
операция производится в случае двусторонних опухолей яичников раньше ее 
проводили еще и в случае двустороннего туберкулеза яичников.’ По поводу 
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ни в настоящее время поч 
бе кулеза 2 ти никогда не п 
хирургической кастрации. Двусторонние опухоли риходится прибегать к 


ИЛИ 
РУ ие паротиты могут разрушать яичники. а ослож- 
нной гипоплазии яичников, когда вместо функционирующей "тан И 
яичЧ- 


ки заполнены почти полностью соединительной 
и дикистозная дегенерация яичников. ОбНучению 2: Встречается еще 
лучами редко приводит к полному разрушению яичника: и 
клетки сохраняются, и таким образом образуется ОН р ерстициальные 
щее неполной форме евнухизма. В связи с м о 
повреждающими аденогипофиз, мы ссылаемся на Вени 
данной книги. авы 

В результате выпадения гонадальной функции запаздывает закрытие 
эпифизарных фуг, и поэтому дальше обычного продолжается рост тела в 
продольном направлении. Недостаток эстрогенов приводит к неполному 
развитию вторичных и придаточных половых органов. 

Рано кастрированные почти не имеют никаких жалоб. Жалуются роди- 
тели этих больных, которых беспокоит, что девочка не менструирует, груд- 
ные железы у нее не развиваются и волосы растут редко или не растут вовсе. 
Больные могут жаловаться на головные боли, утомляемость и нервность. 

При осмотре бросается в глаза высокий рост больных, худощавость и 
особенно длинные конечности. Плечи угловатые (рис. 70). Нижняя поло- 
вина тела длиннее верхней половины и расстояние растяжения рук больше, 
чем высота всего тела. Пальцы рук длинные (‹рука пианиста»). В результате 
меньшего содержания извести в костях У больных наблюдается сколиоз. 
Иногда наблюдается сплющивание позвонков (Харкстал, 1953). 

Лицо бледное с желтоватым оттенком («алебастровое лицо»). Кожа тон- 
кая, мягкая, иногда сухая на ощупь. Морщинки появляются преждевре- 
менно только в наружном углу глаз. Нередко наблюдаются родимые пятна. 

Грудные железы развиты плохо, соски не пигментируются, большие и 
малые срамные губы остаются инфантильными. Придатки не пальпируются, 
матка маленькая и влагалище узкое. Волосы на лобке и в подмышечной 
впадине либо отсутствуют полностью, либо очень редкие. Волосы на голове 
густые и рано седеют. Рано отмечаются кариозные изменения зубов. 

На рентгеновских снимках обнаруживается, что эпифизарные фуги оста- 
ются открытыми дольше обычного времени. Эпифизарные фуги закрываются 
очень поздно, в результате чего рост продолжается — хотя и В в 
темпе — до 30 лет. Часто наблюдается остеопороз (Харкстал и ры ыы 
отчасти в результате ослабления процессов образования костного матр я 


отчасти благодаря уменьшению отложения извести. 
У Неее больных полностью отсутствует либидо. С точки зрения 
ь е является настолько эффективным, 


возврата либидо применение эстрогенов и 

первичная 
как прикеноние мин У бол рые месячные ноту 
: х форма 
аменоррея. При умеренны фор нь вене). 


появляться с запозданием (затяжное ) ИА 
Хи ве а крови и мочи не обнаруживает никаких характер 


а С оком 
изменений. Концентрация фосфора сыворотки долго остается на высоком 


уровне (ахимически, ны анемия наблюдается часто. 
И тс же 
Мы о форме заболевания обнаруживается понижение 
ри гипогонад. 


основного обмена. 
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рмонов мочи предоставляет ценные данные не только 
но и с точки зрения лечения. В случае первичного 
гипогонадизма усиливается выделение фолликулостимулирующего гормона 


Анализ содержания го 
с точки зрения диагноза, 


ар ира Мы 
ления фолликулостимулирующего гормона говор о а до- 
тропизма (Уилкинс и сотр., 1944; Мольдауэр и сотр» ). ые не 
выделяют эстрина. Эндометриальная биопсия и исследование влагалищного 
мазка тоже говорят о недостатке эстрогенов (атрофия слизистой оболочки 
матки). 

Гинекологическое исследование (рег гесфит) может дать важные сведения 
относительно состояния половых органов. Иногда приходится делать проб- 
ную лапаротомию ИЛИ перитонеоскопию. :: 

Диагноз основывается на следующих данных. В случае первичной аме- 
норреи, если имеются евнухоидные пропорции тела, грудные железы плохо 
развиты, околососковый кружок имеет розовую окраску, срамные губы 
инфантильны, волосы на лобке и в подмышечной впадине’ отсутствуют пол- 
ностью или очень редки, можно поставить диагноз гипогонадизма. Диагноз 
подтверждается, если обнаруживается открытое состояние эпифизарных фуг 
дольше нормального времени и в анамнезе имеются указания на хирурги- 
ческое вмешательство, лечение облучением или же перенесение паротита. 


Дифференциальная диагностика 


Если уже поставлен диагноз гипогонадизма, то надо решать, о чем идет 
речь: о евнухоидизме, т. е. о гипогонадотропизме или о евнухизме, вернее 
о неполной его форме, т. е. о гипогонадизме периферического гландуляр 
ного происхождения. Определение содержания гонадотропного гормона 
мочи и пробное применение эстрогенов дают нам ответ на этот вопрос. Если 
увеличивается содержание фолликулостимулирующего гормона мочи, то мы 
имеем дело с первичной овариальной гипофункцией. При отсутствии усилен- 
ного выделения фолликулостимулирующего гормона аменоррея имеет, по 
всей вероятности, гипофизарное происхождение. Под влиянием эстрогенной 
терапии в обоих случаях может наступать кровотечение на почве недостатка 
эстрина. Если кровотечение не наступает, то надо думать о возможности 
постовариальной причины (ареактивность эндометрия) аменорреи. Лечение 
р гипогонадизма гонадотропными гормонами может вызвать 
и и матки, что может сопровождаться менструальным 

ем (в результате влияния собственных гормонов яичника). 


В случае перифе 
рического гландулярного т : 
не наблюдается. уляр ипа заболевания такого эффекта 


Эта клиническая картина отличается от таковой при овариальном агенезе 


суавием низкого роста и врожденных аномалий. 
т раннего полного гипопитуита 
форм болезни Симмондса) отличается 


живается опухоль турецкого седла или его области 


ле своего развити 
евнухизм. При гипофизарном гигант р Я может напоминать 


изме наблюдается ы 
› И почти всегда у этих больных обнаруживают, а тк 


черты. Турецкое седло расширяется в виде шара. полные 
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‹ ния дифференциальной 
С точки зре ой диагнос 
семи формами первичных аменоррей. тики приходится считаться со 


В, 


Опухоли яичника, не проявляющие эндокринной фу 
нкции 


Незндокринные опухоли яичника делятся н 
опухоли обеих групп могут быть питер очетвенные Нин 
опухолями. > ными или смешанными 
Большинство доброкачественных эпителиальных опухолей 
собой серозные или псевдослизистые кисты различной ОИ, представияет 
группе неэпителиальных доброкачественных опухолей встречаются Е структуры. В 
абдомиомы, гемангиомы, лимфангиомы, хондро ромы, лейомиомы, 


к мы, остеомы, миксомы и л 

х ипомы. - 
туре имеется случай доброкачественной опухоли яичника, происходящей м 
ткани. 


Все эти опухоли могут подвергаться злокачественном: > 
венные опухоли яичника чаще всего и начинаются по ты а ВА и 

Неэндокринные опухоли яичника причиняют местные и общие жалобы. На первом 
месте среди общих жалоб стоит исхудание больных не только в случае злокачественных 
опухолей, но и при фибромах и больших доброкачественных кистах. Во всех этих случа- 
ях рано или поздно развивается выраженная анемия. Больные жалуются на слабость. 
Благодаря высокому стоянию диафрагмы часто возникают жалобы на одышку. 

Среди местных жалоб следует указать на боли в малом тазу (обычно на стороне опу- 
холи). Боли часто отдают в живот, поясничную область или в спину. Часть болевых 
ощущений связана со сдавлением прилегающих органов. 

В случае больших опухолей увеличивается живот. На брюшной стенке и нижних ко- 
нечностях расширяются вены. Отмечаются отеки ног и нижних конечностей. Общий 
культурный подъем населения, профилактические, периодические исследования населения 
и современные способы диагностики объясняют тот факт, что в настоящее время уже не 
видно кахектичных больных с опухолью яичника, у которых голова и конечности как сы 
являются придатками огромного шаровидного живота. ы 

Давление, оказанное опухолью на кишечник, может сопровождаться жалобами на за- 
поры или картиной субилеуса, перемежающейся с поносами. Большие кисты, сдавливая 
желудок, могут вызывать рвоту. Сдавление мочевого пузыря и мочевыводящих путей 
может причинять частое и болезненное мочеиспускание на почве пиелитов и циститов. 
В таких случаях рано или поздно возникает альбуминурия с последующим ухудшением 
почечной функции. 2 р г 

ИНН овариальные опухоли в постпубертатном возрасте и аа 
работы яичника, отчасти в результате сдавления матки, труб И мот т вусторонних 
менструальный цикл может протекать нормально даже в случае боль дву 
кист. 

. 5 1 «нативных» 
Диагноз основывается на повторных бимануальных ИеОНия ие 
рентгеновских снимках иногда можно обнаружить Части обр ление медленно 
ных опухолей (например, зубы, кости) или обнаружите а или утеротубо- 
растущих доброкачественных опухолей. Пери одозрения на злокачествен- 
графическое исследование могут решить диагноз. В Е или лапароскопию- 
ную опухоль необходимо проводить пробную ао ЕН относится к задачам диагно- 

Диагностика неэндокринных овариальных оу 


<тирования заболеваний брюшной полости терапевтом. 


о полового 
Б) Заболевания, связанные © гиперфункцией д 
созревания 


и яич- 
азоваться опухол 
ния могут обр е- 
До наступления полового о этой системы, приводящие к ежа 


е | аз- 
ника или церебропитуитарной овании клинической картины р 

Временному половому созреванию. На р созревания: 1. прежде- 
личаются две формы преждевременно и (изосексуальными) признаками 


Временное половое созревание © Же 8 














‚8 преждевременное половое созревание Ук: ее - 

ами. Обе формы могут наблюдаться как пр х, так 
а ‚опитуитарных формах заболевания. Гипоталамогенное преж- 
ни созревание является настоящим преждевременным 
о созреванием с наличием женских признаков. а 
Кушинга в сопровождении признаков вирилизации могут пр . « 
никновению гипофизарного преждевременного полового и. ереб- 
ропитуитарные формы преждевременного полового созревания были изло- 
жены в главах о заболеваниях гипоталамуса и гипофиза. 


Периферическое гландулярное преждевременное половое созревание 
с женскими признаками 


Опухоль гранулезной клетки 


В клинике одинаково встречаются и доброкачественные и злокачествен- 
ные формы заболевания. Заболевание редко возникает до наступления пубер- 
татного возраста; в этих случаях оно приводит к преждевременному поло- 
вому созреванию. После пубертатного возраста заболевание сопровождается 
нерегулярностью менструального кровотечения; после климактерического 
периода наблюдается возобновление менструаций у женщины, уже пре- 
кратившей менструировать. 

Опухоль, происходящая из гранулезных клеток фолликулов или — по 
мнению некоторых — из недифференцированной мезенхимы яичника, была 
впервые отмечена Кальденом (1895). 

Опухоли гранулезной клетки составляют 2% всех опухолей яичника. 
Чаще встречаются среди опухолей яичника с эндокринной активностью. 
Шнейдер (1960) обнаружил опухоль гранулезной клетки в 31 случае из 61. 
Опухоль почти всегда является односторонней. Злокачественные формы 
встречаются очень редко, они могут быть двусторонними. 

Размеры опухоли сильно варьируют: диаметр опухоли иногда равняется 
всего нескольким миллиметрам, иногда почти целиком заполняет брюшную 
полость. Чаще всего наблюдается опухоль величиной с яблоко. Поверхность 
опухоли может быть гладкой или дольчатой. Ее консистенция может быть 
мягкой или плотной, цвет опухоли является коричнево-серым с красноватым 
оттенком. Доброкачественные опухоли окружены капсулой. В больших 
и можно обнаружить одну или несколько кистозных областей. 
а о и исследовании можно обнаружить несколько вариа- 

р ия гранулезных (гранулезноподобных) клеток: 1. Лучеоб- 
разно, с участками кистозных просветлений между ними. Такая группировка 


клеток напоминает примитивные фолликулы й 
т (фолликулои. ы 
ки образуют столбы, у. о Я 


разделенные друг от друга сое Й < 
(псевдоаденоматозный ее п ао 


или цилиндроматозный тип). 3. Набл 
о. Ю, - 
мерат веретенообразных клеток в беспо В конго 


е рядочном расположении 
саркома- 
а В 25%, случаев обнаруживается лютеинизация клеток Я 

ция большей частью отражает только морфологическое из | 
менения деятельности клеток. к > 

Опухоль вырабатывает э 
строгены, в результате чег 
о - 
три обнаруживаются признаки гиперплазии. Опухоли Е о 
трех случаях вырабатывали эффективный эстроген который а о 
; 5 ко, не под- 
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„авался измерению обычны В способами (Брук и сотр., 1960). 
г обстоятельство, д ечаются секреторные изменения со стороны 
слизистой оболочки и Ее — ы аа. что в части случаев произошла 
настоящая лютеинизац теток (Новак, 1934). 

| В опухолях гранулезной клетки нередко обнаруживаются тека-клетки 
ительнотканного происхождения. По нашему нынешнему состоянию 
строгены вырабатываются тека-клетками, поэтому вполне понятно, 
что опухоли, состоящие только из гранулезных клеток, являются в большин- 
стве случаев инактивными. Ввиду того, что опухоли гранулезной клетки, 
как правило, содержат в себе тека-клетки, больные обычно выделяют эстро- 
гены в Умеренно усиленной степени. Увеличение количества эстрогенов, по- 
видимому В результате постоянной секреции, достаточно для образования 
признаков гиперэстринизма как клинически, так и при исследовании биоп- 
тического материала. Характерно, что выделение эстрина не проявляет цик- 
лических колебаний. 

Опухоль гранулезной клетки у молодых девушек приводит к развитию 
преждевременного полового созревания женского типа. Диагноз можно 
поставить на основании преждевременного развития грудных желез, выде- 
ления молозива, на основании осмотра волос на лобке и в подмышечной 
впадине, увеличения матки и наступления ранних, чаще всего ановулятор- 
ных менструаций. Менструации часто сопровождаются спастическими болями. 

Пальпация не всегда обнаруживает наличие опухоли, хотя очень важно 
диагностировать опухоль тогда, когда она является еще доброкачественной. 
С этой точки зрения в случае необходимости рекомендуется проводить 
пробную лапаротомию. Постановка диагноза облегчается тем, что опухоль 
гранулезной клетки, если она возникла до пубертатного возраста или после 
менопаузы, сопровождается такими характерными симптомами (прежде- 
временное половое созревание, возврат молодости), что наблюдая их, мы 
обязаны думать о подобной возможности. е 

Не таким простым является диагноз опухоли гранулезной клетки, если 
она начинается в период после достижения половой зрелости. В этих случаях 
единственным признаком заболевания может быть дисфункциональное кро- 
вотечение, которое, как известно, может иметь целый ряд причин для оао 
возникновения. Периоды аменорреи чередуются с нерегулярными_ О 
течениями, при которых выделяется обильное количество крошковатой крови. 
Часто наблюдаются бели. Временами может наступать овуляция, но В резуль- 
тате перевеса эстрогенов все чаще встречаются ановуляторные Ни 
При эндометриальной биопсии обнаруживается типерплазия. Боли В 
животе и обнаружение опухоли при пальтации, совместно с вышеперечис- 
ленными симптомами, дают основания думать о возможности опухоли гра- 


нулезной клетки. 3 
Опухоль гранулезной клетки после менопаузы вызывает Е пуля и 
врат молодости у больной. Менструации могут возобновляться в и =. 
форме (чаще всего наблюдается полименоррея), грудные железы с Я 
виваются, уплотняются и иногда отделяют молозиво. а ть 
интерес и исчезают приливы. Часто на и. Иногд: рат 
обнаруживается при пальпации; матка увеличивается. Подтвержда 

ноз опухоли гранулезной клетки, если ко —. и 
нает увеличиваться «тихая» ибромиома. иоптич . 
= обнаруживает а ажитозную или простую гиперплазию. 
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влияние эстрогенов У людей еще не подтвердилось. Тот 


Канцерогенное летки после климакса обнаружи. пре 


опухолей гранулезной к 


< 20% 
факт, что м доказывает взаимосвязь эстрогенов и канцероматоза. чес 
р ты , о 9 ифференциальной диагностики должны приниматься во ВИЕ 

точк И 


-] .М я р ЯИЧНИКОВ кае 
внимание с тедующие заболевания. 1 елко кистозная дегене ация 

а. й —Левентал ), ко орая нередко со ровожда Я умеренной 

С м Штейн е я Т етс а 


вирилизацией. Диагноз основывается только на данных и Га мо: 
или перитонеоскопии. 2. Ретенционные кисты яичника. Отличается гиг 

Е - на основании данных перитонеоскопии. 3. Если внематочная бере- 

менность возникает с картиной острого живота, то может причинять диф- ши 

ференциально-диагностические трудности. Надо помнить, что только разрыв ЛИ 

трубы сопровождается симптомами «аларма», внематочная беременность сама ня‘ 

по себе еще не сопровождается такими симптомами. В постановке диагноза бер 


помогает нам проба Ашхейм—Цондека. 4. Дифференциальная диагностика 
в отношении карциномы матки имеет только академическое значение, ибо 
в обоих случаях единственным лечебным мероприятием является оператив- 


ное вмешательство. чае 
стр 
ещ. 
х пу: 

орионэпителиома 
(Хорионкарцинома; синтициома; злокачественная хорионэпителиома ) фа 
ил! 
Опухоль встречается чрезвычайно редко. Она состоит из плацентарной от] 
ткани и продуцирует хорионгонадотропины и, по всей вероятности, вторично, Гот 
эстрогены и прогестерон. ил 
Первое описание заболевания было дано Кауфманном (1909). ЖЬ 
Может наблюдаться и до пубертатного периода. Возраст больных, по дан- ме 
ным литературы, колеблется от 6 до 60 лет (Пик, 1904; Оливер и сотр., 1948). ча; 
Опухоль происходит либо из эктопической (овариальной) беременности, ти" 


либо из хорионэпителиомы матки после нормальной беременности. На осно- 
вании изучения гистологической картины можно предполагать, в части слу- 
чаев, что речь идет о первичной овариальной карциноме, клетки которой 
буйно разрастаются трофобластообразно. В этих случаях не исключена во3- 
можность, что клетки начального развития происходят от эмбриональных 
остатков. 
Темно-красного цвета губчатая опухоль располагается, в большей части 
о: только на одной стороне. Быстро увеличивается до размеров челове- 
ческой головы. За быстрым темпом роста не успевает кровоснабжение, 
- результате чего в ней рано отмечаются некротические участки. Опухоль 
ты разрушает окружающие образования и образует распространенные 
стазы. Метастазы наблюдаются главным образом во влагалище и легких. 
Очень интересно, что может наступать спонтанное выздоровление. На гисто- 
логическом срезе обнаруживаются синтициальные клетки и клетки типа Ланг- 
ханса с обильным содержанием гликогена. Опухоль почти не содержит Но 


соединительной ткани. Яичник противополо й 
у жной стороны м ть за- За 
полнен множеством кист желтого тела. ы ыы 


Жалобы больных. Жалобы больных связаны в 
замл опухоли. Сдавливание окружающих образов 
олевые ощущения. Часто больные жалуются на 


первую очередь с метаста- 

аний может рано вызывать ко 
спастические менструации. пр 
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ль образуется до пубертатного воз 


раста, мо 
ое половое созревание, обычно в ‚ может возникнуть 


а 
. Е вые признаки раз- 
рано (Черне и сотр., 1939; Гейст и сотр., 194). Еотя опухоль ай 
с В 

кат ескими менструациями. Грудные железы ая т = а 
молозиво. Опухоль прощупывается в брюшной полости. Бросается в глаза 
гиперемия ВУЛЬВЫ. 

Характерной особенностью хорионэпителиомы является продукция боль- 
ших количеств хорионгонадотропина. Титр хорионгонадотропина в 100 милли- 
литрах крови колеблется от 100 до 100000 М. Е. Суточное выделение рав- 
няется в среднем 1000—5 000 000 М. Е. Соответственно этому реакции на 
беременность являются положительными. 

У больных нередко отмечается тяжелая анемия. 

Данные эндометриальной биопсии не содержат характерных признаков. 

Диагноз основывается на положительных реакциях беременности в слу- 
чае преждевременного полового созревания или в случае жалоб на рас- 
стройство менструального цикла у взрослых женщин. Конечно, эти данные 
аще не решают диагноза, т. к. одновременно можно иметь беременность и 
пузырный занос. 

Дифференциальная диагностика принимает во внимание ` следующие 
факты. Хорионэпителиома может образоваться после беременности, аборта 
или пузырного заноса. По прекращении реакции беременности становятся 
отрицательными. Если реакции и впредь остаются положительными, это 
говорит в пользу либо хорионэпителиомы, либо о наличии частицы плаценты 
или заноса. Они вполне достаточны для того, чтобы реакции остались поло- 
жительными, но количество выделенного хорионгонадотропина гораздо 
меньше, чем при хорионэпителиоме. Поэтому во всех подозрительных слу- 
г р повторно исследовать гормональный ТИТр. Повышение 

тра требует хирургического вмешательства. -. 

ПЛОВА В Ашхейм—Цондека в спинномозговой жидкости 
решает диагноз. Отрицательная реакция ни о чем не говорит. 

Обнаружение метастазов (в легких) подтверждает ДИАГНОЗ: 


ЕВРЕМЕННОЕ половое 


г. РНОЕ ПРЕЖД 
ВАНИЕ ИЗНАКАМИ 


СОЗРЕВАНИЕ С МУЖСКИМИ ПР 


а 
Арренобластом А, 


з а 
(Аденома овариальной сети; тубулярная, аденома; 
ааепота 0701е5И5) 
усилен- 


ь в силу 
Опухол ны 


ика. 
и низацию, потом вири 


В оснс ый: 
ы ове заболевания лежит опу 
рва дефеми 


ыы продукции андрогенов вызывает спе 
Ию больных 
: 1905). 
Первое описание заболевания дано Пиком ый > трудного ребенка, у 
„„^” Литературе имеется один случай ааа ^. 
оторого опухоль вызвала преждевременное п ы 
Ризнаками. Заболевание чаще всего встр 


ОЙ поль 
то 
ценности. 4 


женщин во время поло- 
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‹оль образуется из недифференцированных эпителиальных клеток 
8 яичкам овариальной сети, расположенной в хилусе яичника 
дер, 1931; Новак и сотр., 1933; Дугаль, 1936; Канело т р 
1948). Некоторые считают, что опухоль происходит ИЗ а ‚› другие счи- 
тают, что опухоль представляет собой адепота оу0{ез$. к Е 

Опухоль располагается обычно на левой стороне, вели с лесной 
орех или яблоко — реже больше, имеет дольчатое строение, серо-желтый 
цвет, плотную или кистозную консистенцию. Большей частью опухоль явля- 
ется умеренно злокачественной. 

По гистологической картине можно различать несколько типов опухоли. , 
Наиболее дифференцированным и вместе с тем активным в Эндокринном 
отношении типом является тубулярная аденома, структура которой напоми- 
нает строение отводящих семя трубок. В соединительнотканной части этих 
опухолей можно обнаружить липоидосодержащие клетки, напоминающие 
клетки Лейдига. Если имеется численное превосходство этих клеток в опу- 
холи, то мы говорим о наличии в яичнике опухоли клеток Лейдига (Вог 
и сотр., 1949). Опухоли плотной консистенции напоминают саркому. В этих 
опухолях тоже обнаруживаются клетки, расположенные столбами. Яичник 
| противоположной стороны обычно подвергается атрофическим изменениям. 
| Жалобы больных. Первые жалобы больных связаны с понижением либидо, 

и только позже присоединяются жалобы по поводу гирсутизма, чувства 
неполноценности и депрессии. 

Симптомы заболевания развертываются в следующем порядке: сперва 

наступает дефеминизация и только после этого вирилизация. Аменоррея 
возникает внезапно. Одновременно с этим наблюдается атрофия грудных | 
желез, исчезает характерная для женщин подкожная жировая подушка, 
и угасает половой интерес больных. Скоро появляются признаки усилива- 
ющегося гирсутизма. На коже тела появляются акнэ. Лобок приобретает 
мужской характер. Облысение происходит по мужскому типу. Голос стано- 
вится глубоким, адамово яблоко более сильно выдается вперед. Клитор 
иногда так сильно увеличивается, что напоминает половой член. 

В моче увеличивается содержание 17-кетостероидов. Понижается выде- 
ление фолликулостимулирующего гормона и эстрогенов. 

Диагноз основывается на наличии признаков дефеминизации и вирили- 
зации, далее, на данных пальпации (ощупывание опухоли) и, в конечном | 
итоге, на данных пробной лапаротомии. Если при лапаротомии не удается 
обнаружить макроскопической опухоли, то необходимо взять биоптический | 
материал из обоих яичников. 

ы а Нет смысла проводить дифференциаль- 
Точный диагноз основывать Ухо ле яичнике. 

Важно уметь ди аня гистологического исследования. 

арона-и.б ренцир заболевание от адреногенитального р 
р олезни Кушинга. При адреногенитальном синдроме нет опухоли 
яичника, но обнаруживается увеличение коры надпочечников. В отдельных 
случаях гиперфункция коры надпочечников может причинять зное 

перерождение яичника в результате преобладани нь 

я ан 
держиваться того правила, что в сомнительн = Чако при 
. ых случаях лучше сперва про- 
делать эксплорацию яичника; это сопряжено с меньшим ис р р 
На трудности дифференциальной диагностики Вик На ком для больной. 
щихся вирилизацией, мы уже указывали в связи с а сопровождаю- 
ложением кортико- 
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тенитального синдрома. Такие симптомы 
: 


Го р б 

женный при арренооластоме, или «выделение кетостероидов меньше, чем при 
гиперкортикализме», далее, «увеличение клитора в меньшей степени . 
в случае а синдрома», конечно, не удовлетворяют нас. 
ре —. ть > бета-кетостероидов, с одной стороны, 
про И Ми, угой стороны, не являете 

ь з я неопровержимым 
И Наш собственный опыт учит Нас ЧО - случае 
вирили сего надо обратиться к хирург Й 

П ( 

НЫ рургу по поводу пробной 


как гирсутизм, не сильно выра- 


Овомаскулинома 


( Маскулиноовобластома; надпочечниковая карцинома яичника; 
надпочечникообразная опухоль яичника) : 


Овомаскулинома относится к числу редко встречающихся опухолей яич- 
ника. В литературе до сих пор имеется меньше 20 случаев данного заболе- 
вания. Оно встречается в возрасте от 3 до 65 лет (Грин и сотр., 1944; Кеплер 
и сотр., 1944; Даглес, 1947; Педерсен, 1947; Уинсауэр и сотр., 1949; Гадо 
и сотр., 1960). 

Опухоль обычно небольшого размера и оранжевого цвета. При гисто- 
логическом исследовании отличаются большие полигональные клетки, рас- 
положенные псевдоальвеолярно или трабекулярно и содержащие в себе ли- 
поиды и гликоген. Вопрос о происхождении опухоли еще не решен. По-види- 
мому, опухоль образуется из элементов аберрированной в яичники коры над- 
почечников. Такое предположение подтверждается тем, что клетки опухоли 
дают характерную для ткани надпочечника окраску ропсеаи-фуксином (Кеп- 
дер и сотр., 1944). По мнению других авторов, опухоль происходит из желтого 
тела. То обстоятельство, что эти опухоли продуцируют не только 17-кетосте- 
роиды андрогенного действия, но и другие кортикоиды и главным образом 
|-оксистероиды, говорит в пользу надпочечникового происхождения этих 
опухолей. Продукция 11-оксистероидов может быть причиной возникно- 
вения клинической картины, сходной с симптоматикой синдрома Кушинга. 

Овомаскулинома у детей приводит к преждевременному половому созре- 
ванию с мужскими признаками. Эти дети в начале заболевания ростом выше 
своих сверстников и обладают развитой мускулатурой (женоподобные гер- 
кулесовы дети). Лобок у них развит хорошо, в противоположность грудным 
железам, которые остаются неразвитыми. Тело покрыто волосами. 

Опухоль у взрослых сопровождается клинической картиной, сильно 
напоминающей синдром Кушинга. Лицо круглое, багрово-красное, наблю- 
дается опоясывающее ожирение, видны широкие пурпурно-красные полоски 
кожи. Остеопороза нет. Клитор гипертрофируется. Обнаруживается гирсу- 
тизм. Больные жалуются на аменоррею- Кровяное давление повышается. 
Повышается уровень сахара крови соответственно увеличению и 
глюкокортикоидов. В моче иногда обнаруживается сахар о к а 
1936). Нередко у этих больных можно наблюдать полицитемию. Усилив 
НИ РВ 9 еской картины, во всем 

Диагноз можно поставить на основании клинич а 
напоминающей синдром Кушинга и выявления опухоли яичника. ру: 
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дифференциально-диагностическим 


р те с тем является 
жение опухоли вместе < ушинга или кортикогенитального 


симптомом в отношении синдрома К 
синдрома. 

риы напоминающие синдром Кушинга, легко ди О Е 0 
арренобластомы. Формы, напоминающие кортикогенитал = дром, от- 
личаются только по данным гистологического исследования. 


Лютеома 


(Лютеиноклеточная опухоль; «феминизирующая лютеома; 
оШсшоте прочие) 


Встречается в возрасте от 15 до 74 лет. 

На основании данных литературы трудно получить ясное представление 
относительно патологии, гормонального и клинического поведений данной 
опухоли. : у 

Вероятно, опухоль образуется путем лютеинизации опухолей гранулезной 
клетки или тека-клеток. Опухолевые клетки продуцируют эстроген и про- 
гестерон, в результате чего наблюдаются секреторные и предецидуальные 
изменения со стороны слизистой оболочки матки. Усиленная продукция 
андрогенов и кетостероидов сопровождается вирилизацией различной сте- 
пени выраженности (Сафир и сотр., 1936). «Феминизация» имеется только 
в названии заболевания, но полностью отсутствует в клинической картине. 

В результате всех этих изменений у девочек возникает преждевременное 
половое созревание с мужскими признаками и повышенным половым инте- 
ресом. 

Вирилизация у взрослых сопровождается депрессией, раздражимостью. 
На коже появляются акнэ. Наблюдается облысение по мужскому типу сов- 
местно с гирсутизмом. Аменоррея чередуется с метроррагией, и понижается 
половой интерес. Гипертрофируют грудные железы. В части случаев можно 
пальпировать опухоль яичника. Матка увеличивается. 

Е лютеомы основывается на данных микроскопического исследо- 

При дифференциальной диагностике надо иметь в виду заболевания, 


ОН вирилизацией (болезнь Кушинга, синдром Кушинга, 
рренобластома, рак вилочковой железы). 


Дисгерминома 


с : х 
(Семинома; эмбриональная карцинома; зародэниевоклеточная бластома) 








о Пра 


пив ОПуЖот, а ка плотная, упругая. Диаметр опухоли в не- 
сколько сантиметров. она рано образует метастазы в малом тазу, печени 
и костях. На разрезе видны участки кровоизлияния накроет очаги 
и кисты. Под микроскопом видны большие, полигональные с бледной цито- 
плазмой и темными ядрами клетки. Часто видны атипичные митозы. Клетки 
располагаются псевдоальвеолярно или лучеобразно. В опухоли содержится 
ничтожное количество соединительной ткани (Новак, 1948). 

Жалобы больных связаны главным образом с расстройством менструаль- 
ного цикла. Гирсутизм вызывает у больных серьезные жалобы. 

У молодых больных обнаруживается либо псевдогермафродитизм, либо 
преждевременное половое созревание (Лонг и сотр., 1941; Хайн, 1949). 
Редко наблюдается выраженный гипертрихоз. Большие срамные губы раз- 
виты нормально или остаются инфантильными, клитор увеличивается, напо- 
миная половой член. Матка подвергается атрофии. У больных отмечается 
первичная аменоррея. 

Если опухоль развивается в период уже достигнутой половой зрелости, 
то она вызывает сперва расстройства менструального цикла, после чего 
менструации постепенно прекращаются. Часто отмечается стерильность этих 
больных, но в литературе фигурируют случаи с беременностью больных 
(Лорбер и сотр., 1940; Балл и сотр., 1948). В этом возрасте у больных гир- 
сутизм обычно выражен сильнее, клитор большой и голос больных стано- 
вИТСЯ НИЗКИМ. 

Опухоль вырабатывает андрогены и соответственно этому усиливается 
выделение 17-кетостероидов (Фрейзер и сотр., 1941; Хайн, 1949). Некоторые 
считают, что гиперпродукция андрогенов, понижая работу яичника, при- 
водит к усиленному выделению фолликулостимулирующего гормона. Про- 
тиворечит такому предположению то, что в части случаев в самон опухоли 
содержится болышое количество пролана-А (Уаллис, 1933; Клейне, 1934; 
Поттер, 1946; Бер, 1949). В некоторых случаях реакции на беременность 
могут быть положительными (Рикард и сотр., 1937; Бер, 1949). и 

Диагноз можно поставить только на основании данных операции - то 
логического исследования. Достаточно знать, что у больной имеется опухоль 
яичника с подозрением на злокачественность. 


|. РАССТРОЙСТВА ЖЕНСКОЙ ПОЛОВОЙ ФУНКЦИИ ПОСЛЕ ПОЛОВОГО 


СОЗРЕВАНИЯ 
А) Расстройства менструации 


а) Первичные аменорреи 


им в том случае, если больная не мен- 


м. ‹ тупило. На нашей 
струирует несмотря на то, что время менструации ав достижения 
широте о первичной аменоррее можно говорить аблюдается нами только 
18—20 лет. Надо знать, что первичная аменоррея н 
по истечении времени ожидаемого пубертата. _ =) гипофункциональные, 

Различаются 3 группы первичных аира 
с ари ые. 
) гиперфункциональные, у) постовариальн 


О первичной аменорреи мы говор 
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х) Гипофункциональные первичные аменоррей 


ж вичной аменор- 

‹ ‘ка может сопровождаться пер р 

. Гипофункция яичника я - м 

сей и является овариальной или периферически-гландулярной фор- 
, 


мой первичных аменоррей. 
С Бываю семьи, где часто менструации начинаются с опозданием. За на- 


следственный характер запаздывающей менструации говорит то обстоя- 
тельство, что и У мальчиков в этих семьях наблюдается затяжное половое 
) 


созревание. ь 
Овариальный агенез, как мы уже видели, приводит к первичной аменор- 


рее. Известны случаи образования яичников, оставшихся гипоплазирован- 
ными. Эти яичники обычно имеют длинную колбасовидную форму, и на 
гистологическом исследовании в них обнаруживаются только примордиаль- 
ные фолликулы. 

м произведенная до полового созревания, или разрушение яич- 
ников по любой причине (рентгеновское облучение, неэндокринные опухоли 
яичника, туберкулез, паротиты), т. е. предпубертатный евнухизм и стертые 
его формы сопровождаются первичной аменорреей. 

В части случаев есть основание предполагать, что плохо развитые яич- 
ники не в состоянии реагировать на воздействие гонадотропных гормонов. 

Первичные аменорреи на почве гипофункции яичника сопровождаются 
еще отсутствием вторичных половых признаков. Кроме этого отмечаются 
«евнухоидные» пропорции тела, даже и при низком, как в синдроме Тёрнера, 
росте больных. Грудные железы, большие и малые срамные губы плохо 
развиты. Волосы на лобке и в подмышечной впадине или отсутствуют пол- 
ностью или очень редки. 

Под влиянием больших доз эстрина и потом прогестерона менструации 
могут наступать через 4 дня после прекращения инъекций. Наступление 
спонтанных менструаций впоследствии встречается однако редко в этих 
случаях. Менструации, провоцированные эстрогенами и прогестероном, 
являются ановуляторными и не создают возможности зачатия. 

2. Гипофункция церебропитуитарной части гонадотропной-гонадальной 
о оИчые аменорреи. Развитие опухолей мозга 
ИЕ  ПЕрвичной с 2 о почти всегда сопровождаются 
воповОождаетс рр ; Болезнь Симмондса в детском возрасте тоже 
НИ т я аменорреей. Ранняя и частичная гипофункция передней 
опр на ВО, 
аденогипофизе или в надгипофу унции +в самок 
заболевание, по данны дгипофизарных участках головного мозга. Это 
чается от ова ть м физикального исследования, почти ничем не отли- 

р ола и фори. Разница нету 
щего гормона. Разграничение этих двух О остимулирую- 
и =. с прогностической точки зрения, т. к. прогноз г: о 
ею а аменоррей значительно лучше и первые месячные все- 

Е. о. появиться и спонтанно (затяжной пубе тат) 
Ро ка и первичные аменорреи мог убер ы 

раовариальным причинам. Врожденная микседен у возникнуть и по 
форма микседемы почти всегда сопровожда: едема и инфантильная 


ют 
слабым развитием вторичных половых признаков, ЕличиЗисииенорреи и 
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В) Гиперфункциональные первичные аменорреи 


и 
о дости) ости, совсем 
форма болезни Кушинга приводит, в разу ьтате, оф НО а 
к усилению секреции фолликулостимулирующего гормона, что — нкции, 
дается задержкой менструального цикла в ) ровож- 
результате этого возникает первичная аменор 
возникновение аменорреи при гигантизме. 
путем торможения базофильной функции приводит к уменьшению секреции 
фолликулостимулирующего гормона. В этом случае мы имеем дело с гино- 
гонадотропной аменорреей. В свете современного представления можно дать 
другое объяснение: мы знаем, что эозинофильные клетки вырабатывают 
лютеинизирующий гормон, и можно себе представить, что аменоррея насту- 
пает в результате лютеинизации несозревших фолликулов. В этом случае 
речь идет о настоящей гиперфункциональной первичной аменоррее. 

Гиперфункция коры надпочечников тоже сопровождается аменорреей, 
ЧТО С ТОЧКИ зрения гонадотропной-гонадальной системы является гиперфунк- 
циональным состоянием, Е преобладание андрогенов подавляет действие 
тонад по типу предпубертатной кастрации и ведет к гипергонадотропизму 
с вышеуказанными последствиями. Если женский псевдогермафродитизм и 
преждевременное половое созревание надпочечникового или другого проис- 
хождения сопровождается признаками вирилизации, всегда будет налицо 
первичная аменоррея. 


у) Постовариальные первичные аменорреи 


В этих случаях мы имеем дело с нормально функционирующей гонадо- 
тропной-гонадальной системой, что подтверждается хотя бы нормальным раз- 
витием вторичных половых признаков. Первые месячные не возникают либо 
потому, что нет матки, либо потому, что матка имеется, но она не собщаен а 
с внешней средой или не реагирует на воздействие эстрогенов и прогес 
рона. 

Если аменоррея имеется в результате отсутствия ‚матки, рае 
шейки матки или влагалища, то взрослые женщины Часто ны ыы 
деленные циклические изменения, связанные с овуляцией ы и а 
ванием гиперэстринизма (боли в животе, набухание В , 
возность). Диагноз нельзя поставить без помощи гине НИЯ 

В случае первичных аменоррей, связанных с ие ре оолЕбнется 
(матки), содержание эстрогенов и прогестерона нес а 
У здоровой женщины соответственно нЕ рее тЫ 
т. теипералуры обнаруживает и : ют. Матка обычно плохо 
мальная овуляция и они только не менструиру т, иг стимулировать ее 
развита, и даже большие дозы эстрогенов не а А 
т ВЕ ы т уальное кровотечение 
нения наблюдаются и со стороны эндометрия и менстр 


Все же не наступает. ь 
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6) Вторичные аменорреи 


Термин вторичной аменорреи означает, что речь м. = случаях 
аменорреи, когда женщина, достигшая половой р == а р Делон 
ного времени нормальных менструаций вдруг о щ = к ровать. 

С точки зрения патомеханизма различаются групп втор аменор- 
реи: «) афункциональные, В) гипофункциональные, у) гиперфункциональ- 
ные, 0) постовариальные вторичные аменорреи и &) временные, физиологи- 
ческие аменорреи. 


«) Афункциональные вторичные аменоррец 


Кастрация после пубертата вызывает возникновение афункциональной 
вторичной аменорреи. Хирургическое вмешательство всегда больше нару- 
шает гормональное равновесие, чем повреждения от рентгеновского облу- 
чения или лучей радия, или же воспалительного процесса в яичнике. О насто- 
ящей афункции можно говорить лишь в случае хирургического удаления, в 
других случаях следовало бы говорить о гипофункциональных аменорреях. 

Чем ближе во времени к появлению первых месячных производится 
постпубертатная кастрация, тем более глубокие изменения возникают в орга- 
низме; чем ближе будет производиться кастрация к менопаузе, тем менее 
выраженные изменения будут за ней следовать. И пропорции тела могут 
измениться в случае постпубертатной кастрации, если вмешательство произ- 
ведено еще до закрытия эпифизарных фуг. После этого кастрация оказывает 
влияние только на мягкие части. В результате этого возникают признаки 
дефеминизации: атрофируются грудные железы, кожа становится дряблой, 
атрофируются срамные губы и уменьшаются размеры матки. Изменения веса 
тела зависят от конституциональных семейных факторов. Признаки дефеми- 
низации сопровождаются симптомами умеренной вирилизации: вырастают 
редкие усы и борода, возникает умеренный гирсутизм и наступают интен- 
сивные вазомоторные нарушения. Половой интерес сохраняется; иногда 
извращается в направлении гомосексуализма. Картина в основном соответ- 
ствует раннему климаксу, но субъективные жалобы выражены гораздо 
сильнее (нервное напряжение, приливы). 


а количество фолликулостимулирующего гормона 
. эстрогенов и прегнандиола по 
м р д нижается или полностью 


В) Вторичные аменорреи с гипофункцией 


Следуя принципам нашей классификации, мо 
мы гипофункциональных различать Я 
а 2. церебропитуитарная, 3. кстраовариель кет 
| причине и 4. экстраовариальная по неэндокринной — 
Причиной вторичных аменоррей гипофункционального ®. ее 
ется понижение секреции эстрин характера явля- 


а или прогестерона 
ции обоих гормонов яичника. В г или понижение секре- 


случае вторичной аме 
Н 
деления гипофункции, надо всегда стараться установ ом 


эстринизмом или гипопрогестеронизмом. ить связь ее с гипо- 
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Гипофункция яичника может возникн 


нальным причинам. Тщательное гинекологическое исследов 
выявить аднексит, если таковой имеется. Воспаление при 
осложняться участием в воспалительном процессе яичника 
воспаление может затруднять разрыв фолликулов по механи 
Перенесенный оофорит (паротит) может причинять гипоэстр 
прогестеронизм в результате уменьшения функционирую 
яичника. 

Гипоэстринизм, в сущности говоря, всегда соп 
выработки прогестерона или недостатком прогес 
напоминают жалобы при раннем климаксе. Если гипоэстринизм возникает 
на почве расстройства функции яичника, то всегда обнаруживается усилен- 
ное выделение фолликулостимулирующего гормона с мочой. В моче или не 
содержатся эстрогены или они имеются в небольшом количестве. В моче 
отсутствует прегнандиол. На эндометриальной биопсии обнаруживаются 
признаки умеренной пролиферации, позже — гипоплазия слазистой оболочки. 
Исследование влагалищного мазка указывает на слабое эстрогенное влия- 
ние. Ввиду того, что причина гипоплазии слизистой оболочки матки может 
находиться в самом эндометрии, всегда рекомендуется проводить пробное 
лечебное применение эстрогенов. Если под влиянием больших доз эстрогена 
или после прекращения дачи его в результате недостатка эстрина возникает 
кровотечение, то причина аменорреи находится вне эндометрия, в яичнике, 
или аменоррея связана с супраовариальными или экстраовариальными при- 
чинами. Усиленное выделение пролана говорит в пользу овариального про- 
исхождения аменорреи. 

При гиперпрогестеронизме надо думать, что эстрин тоже продуцируется 
до некоторой степени, хотя не исключена возможность образования желтого 
тела из не лопнувших фолликулов. Диагноз гиперпрогестеронизма основы- 
вается на повторных исследованиях. В моче имеется пониженное содержа- 
ние эстрина, но прегнандиол не обнаруживается даже при повторных иселе- 
дованиях мочи в течение двух месяцев. Выскабливание полости слизистой 
оболочки при гистологическом исследовании обнаруживает признаки пролих 
ферации эндометрия. Пролиферация обычно умеренная, но продолжитель- 
ная. В любой период цикла мы получаем одну и ту же картину при м 
логическом исследовании, ибо пониженное количество ет 
может стимулировать возникновение секреторных изменении ыы Е 
лочки матки. При исследовании влагалищного мазка соответстве 
обнаруживается ослабленное эстрогенное Влияние гипопрогестеронизме, 

Когда мы говорим об особом гипоэстринизме ил та не требует нали- 
Надо учитывать, что эстрин для проявления своего эффек 


стеронового 
Чия прогестерона, в то время как для возникновения прогестер 


трина. Секретор- 
эффект бх енного количества 96 ы 
фф кта необходимо участие определ а динамического равновесия эст. 


ная стадия является результатом состояЕ случае нормального 
рина-прогестерона. Много эстрина означает — в осительный недоста- 
количества прогестерона в абсолютных цифрах  ометриальной биопсии 
ток прогестерона, о чем свидетельствуют данные эндо Протрагированная 
и цитологического исследования влагалищного Е Такое явление 
секреция эстрина равнозначна увеличению его коли когда продолжитель- 
Наблюдается в случае персистирующих фолликулов, К” отделение эстрина 
НО увеличенное в абсолютных количествах 


уть по органическим или функцио- 


ание должно 
датков может 
и известно, что 
ческой причине. 
инизм или гипо- 
щей паренхимы 


ровождается понижением 
терона. Жалобы больных 
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рное превращение слизистой оболочки, находящейся 3 
>пативной стадии. При оценке данных эндометриальной биопсии 

- р тодогического исследования влагалищного мазка необхо- | 

точно знать, в какой период цикла был взят т: | | 

ния. В случае аменорреи существует правило: «однокр дование 

= следование». 

НИЯ функции яичника может иметь церебропитуитарную при- 
чину. Если у больной вторичной аменорреей обнаружили гипоэстринизм 
или гиперпрогестеронизм, то при помощи определения содержания фолли- 
кулостимулирующего гормона мочи можно решить, не связана ли аменор- 
рея первичным образом с гипогонадотропизмом. 

И здесь очень важно знать, в какой период цикла была взята моча для 
исследования. В первые дни цикла выделение фолликулостимулирующего 
гормона ничтожно или он вовсе не выделяется. Говорить о гипогонадотро- 
пизме можно лишь в том случае, если выделение фолликулостимулирующего 
гормона понижается и на время овуляции; в случае же аменорреи — только 
тогда, когда при повторных исследованиях мочи не обнаруживается фол- - 
ликулостимулирующего гормона. 

В основе церебропитуитарной вторичной аменорреи могут лежать и пси- 
хические причины. Достаточно помнить, что в войне, во время бомбарди- 
ровок значительная часть женщин прекратила менструировать. Аменор- 
рея возникала у женщин в концентрационных лагерях. При этом, конечно, 
играли роль целый ряд факторов, но на значение психического фактора 
указывает то обстоятельство, что многие депортированные прекратили 
менструировать в момент посадки в вагоны, т. е. до того, как они голодали. 
При возвращении домой они снова начали менструировать обычно уже в 
поездах, т. е. при далеко неудовлетворительном еще состоянии упитанности. 
Страх беременности или же, наоборот, желание быть беременной могут при- 
вести к гипогонадотропному гипогонадизму. Вторичные аменорреи могут 
возникать вообще после тяжелых психических травм или физических пере- 
напряжений. Механизм возникновения аменорреи в этих случаях, по-види- 
мому, связан, с одной стороны, с гипоталамусом-аденогипофизом, с другой 
Е идет через симпатическую нервную систему и ячники. 

ре ВеИЕ реак гипоталамуса может быть аменоррея. 
нервная система (кора о воздействие не только центральная 
холи, разрушающие функциони о, а ня 
цессы, в конечном итоге приво рующую субстанцию гипофиза, и все про- 
а дящие к возникновению болезни Симмондса, 

ут причинять понижение секреции гонадотропного г об- 
ная аденома, краниофарингеома). р ормона (хромоф 


Те эн 
и. о которые тормозят работу яичника отчасти 
1 ипоталамус-аденогипо г. 
ственно, могут причинять вторичную и он 


задерживает секрето 


ы норрею. Та - 

функциональные или гипоф ким образом, гипер 
ункциональные за ы 

лезы, недостаточность коры надпочечников болевания щитовидной же- 


Е ‚наличием экстраовариальной 
енский цикл является наиболее 


ным индикатором вред- 
оэтому целый р . 





твующие, но сильные вредные агенты и 
с 


обычно вь 
цикла. Рано сопровождаются зывают временное пре- 


кращени, аменорреей таки 


у) Вторичные аменорреи с гиперфункцией 


о требует координированности действия 
трех гонадотропных гормонов, двух овариальных гормонов и реактивно 
эндометрия. В отношении гонадотропов-гонад помимо точных Ч 
венных соотношений очень важсно, чтобы секреция гормонов во времени сдот- 
ветствовала потребностям. Не только понижение, но и усиление секреции 
гормонов может стать причиной возникновения аменорреи. Если секреция 
какого-то гормона продолжается дольше надлежащего времени, то это рав- 
нозначно гиперпродукции этого гормона. 

Среди гипергормональных или гиперфункциональных аменоррей раз- 
личаются овариальные, церебропитуитарные и постовариальные, далее, фи- 
зиологические, временные аменорреи. 

Оба «эндокринных органа» яичника могут гиперфункционировать, в 
результате чего возникает гиперэстринизм или гиперпрогестеронизм. Оба 
состояния сопровождаются различными формами расстройств менструаль- 
ного цикла, в первую очередь — аменорреей. 


1. Формы вторичной аменорреи, связанные с гиперфункцией яичника 


а) Гиперэстринизм. Если в результате утолщения капсулы яичника 
или поверхностных сращений яичника, либо нарушения гормонального 
равновесия не наступает овуляция, то фолликулы увеличиваются, дости- 
гают величины с черешню или больше и образуется т. н. простая киста. 
В этих случаях мы говорим о персистирующих фолликулах. Кисты т 
ются гранулезными клетками и содержат прозрачную, в некоторых ыы : 
кровянистую жидкость. Персистирующие фолликулы орон |9 
одной стороны, общими симптомами в результате протрагироеы ей. 
эстрина: головными болями, болями в спине, задержкой воды ной 
С другой стороны — местными признаками, в смысле гландуляр 


иперплазии, вследствие 0 ›го на эн, ометр НИЯ. 
Д д 
р Л И казанн трий давле 


последнем случае менструации не наступают, ви эндометрий явля- 
влияние. Гландулярно-кистозный, гиперплазированны И альных рас- 
‘тоя источником происхождения различного типа ия Е 
тв. В знак Пя ее р нЕ нормальных коли- 

олликулостимулирующий гормон содержится в моче. нови обнаружи- 
Чествах или не содержится вовсе. На эндометриальной 


азка ая или прос ая гипе п И едован т 1 0 
р аз ле влага? ищног 
я Исслед. ани 
я пре 0. ожение о том, 
т у ние. Имеетс л 
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‹ов. Синдром Штейн— 

Мелкокистозная дегенерация яичников. Е р и. 
Штейн и Левенталь, 1935; Штейн, 1954; Фехер и сотр. ; Йонеда, 

1960). Данное заболевание в литературе фигурирует под разными названи- 
ями, как двухсторонние поликистозные яичники, склерокистозные яичники, 
гипертекома яичника И пр. 

В отношении этиологии заболевания мнения расходятся. Некоторые 
авторы считают, что заболевание образуется в результате гипоталамического 
или эндокринного нарушения, и первичным является гиперфункция коры 
надпочечников, а вторичным — расстройство функции яичника. Другие 
считают, что в основе процесса лежит хроническое воспаление яичника 
с последующим разрастанием соединительной ткани, приводящей к фиброзу 
капсулы яичника. Последний затрудняет разрыв созревших фолликулов 
и тем самым создает почву для образования персистирующих фолликулов. 

Яичники увеличиваются и приобретают размеры в 2—3 раза больше 
нормы, имея яйцевидную форму. На ощупь они мягкие, с гладкой поверх- 
ностью, серого цвета, а на месте кист имеют синевато-серый цвет. На разрезе 
обнаруживаются от 20 до 100 мелких кист, величиной от нескольких милли- 
метров до 1—2 см которые, в результате гиперэстринизма приводят к возник- 
новению вторичной аменорреи. Об этом мы уже говорили. 

Патроно и сотрудниками была разработана новая, простая методика 
диагностики. Если причина маскулинизации кроется в яичнике (как, напри- 
мер, в случае синдрома Штейн—Левенталя), то после нагрузки прогесте- 

, ру: р 
роном усиливается выделение 17-кетостероидов. По новым данным Лантие 
(1960), в синдроме Шиейн—Левенталя помимо нормального или немного 
увеличенного выделения общих 17-кетостероидов можно наблюдать усиле- 
ние выделения андростерона и этиохоланолона. 

Опухоль тека-клетки (текомы; феминизирующая мезенхимома; овари- 
альная фолликулома). Опухоль, состоящая исключительно только из тека- 
клеток встречается очень редко, чаще всего в опухоли содержатся еще 
и элементы гранулезной клетки. В настоящее время мы считаем, что опухоль 
образуется из мезенхимы яичника, а не из уже дифференцированных тека- 
клеток. 

Как клиническая единица заболевание было охарактеризовано Лёффле- 
ром и сотрудниками (1932). 

мы в детском возрасте не встречается (Найт, 1948; Штернберг 
и сотр., 1950). Средний возраст больных: 53 года. Больше чем половина 
всех сл С 

о осОИА В 
:: К } ричневой опухоли продуцируют эстрогены и андро- 
_ (Коллинс и сотр., 1939; Докерпш, 1940). В клетках содержится боль- 

чес ^ > 
о ноя тество липоидов. Не все текомы проявляют эндокринную актив“ 

я пухоль в большинстве случаев не является злокачественной. 

5 иптеновское облучение может дать начало развитию опухоли как 
У ЕС так и у животных в экспериментальных условиях 

личие й к 
и и па У половозрелой женщины может сопровождаться либо 
рреей, либо дисменорреей. Усиленное выделение андрогенов сопровож- 
дается вирилизацией различной степени выражен б 
типертрофия р ности. Иногда наблюдается 
рав грудных желез. Клитор может 
ожНО Пальдировать о ой увеличиваться. В части случаев 
В случаях, когда оп - о. увеличивается. 
ухоль образовалась 
также наблюдается возврат маоВреть как я Вия неноту 
2 случае опухоли гранулезной 
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‹летки. Опу ая, Е 
` клинической картине наблюдаются асцит и ги 
дроме Мейеса. В обеих группах наблю дроторакс, 
Дифференциальная диагностика требуе 
истологического исследования опухоли. 
6 Гиперпрогестеронизим. Персистирующее келп 
ры рекомендуют отделить кистозное персистирующее › ло. Некоторые авто- 
желтого тела. Первое является простым, персис 
строением и нормальной функцией желтым телом, ок т 
ким слоем лютеина. Если внутри содержится еще м более тон- 
о кистозном персистирующем желтом теле. Насто ь, то мы говорим 


а ящая 
образуется после сильного кровотечения. После Же в 


. . всасывания излившей 
рови остается полость с тонкими стенками Й > о 
‚. и в ней содержится жидкость. 


Тонкая лютеиновая стенка полости позже подвергается жировой деге 

и фибротическим изменениями. С точки зрения функции нет бы 
в проведении дифференциальной диагностики между персисирующая пи 
тым телом и настоящей кистой желтого тела, т. к. в функциональном отно- 
шении они ведут себя одинаково. 

Больные часто не имеют жалоб, но рано или поздно они начинают жало- 
ваться на различные расстройства менструального цикла, главным образом 
на задержку менструации, в других случаях — на обильное, нередко крош- 
коватое кровотечение. В отдельных случаях гиперэстринизм сопровождается 
аменорреей. Больные часто жалуются на боли в нижней части живота, или 
на болезненность, которые могут иногда возбудить подозрение врача от- 
носительно наличия внематочной беременности у больных. 

При гинекологическом исследовании больных на одной стороне обнару- 
живается болезненная опухоль придатка. Тот факт, что при эндометриаль- 
ной биопсии наблюдаются признаки поздней секреторной стадии, во многом 
напоминающей децидуальные изменения, далее то, что в результате усиле- 
ния секреции лютеинизирующего гормона реакция Ашхейм—Цондека 
может быть положительной, делает задачу дифференциальной диагностики 
в отношении внематочной беременности еще труднее. Исследование влага- 
Лищного мазка выявляет изменения лютеального типа. ты 

Ввиду того, что киста желтого тела образуется на почве созр не 
фолликула и желтое тело вырабатывает эстроген, в моче кроме пр 
диола обнаруживается еще эстроген. ы сти. когда 

Гиперпрогестеронизм наблюдается в ранней стадии рн В этом 
В организме имеется физиологическое персиетирующен за за собой сохра- 

желтого тела и усиленную секрецию эстр 
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ис да чувствуют «движение плода». Диагноз затру, ики и некото! 
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О с ее 


пержание эстрогена, но нельзя обнаружить содержания Фолл инт 9 злее 
ай а. В моче имеется умеренное количество пролактина Перо ННОвО Бори, * 
ратноа можно поставить на основании повторно полученных отрицательных резуль- 
ков при проведении пробы на беременность и продолжительного выделения прегнан- 


диола. 


О лютеомах мы уже говорили. Опухоли, развивающиеся после пубертат- 
ного возраста могут сопровождаться вторичными аменорреями в результате 
усиленной секреции эстрогенов и прогестерона. < 

Вирилизующие арренобластомы, происходящие из овариальной сети, 
тоже могут быть причиной возникновение вторичной аменорреи. Вторичные 
аменорреи могут возникнуть и на почве надпочечникового происхождения 
опухолей яичника и хорионэпителиомы яичника. 

306 яичника. Наличие ткани щитовидной железы в яичниках впервые 
было отмечено Бёттлином (1889), потом через десять лет Готишальк обна- 
ружил опухоль яичника, состоящую из ткани щитовидной железы. 

Заболевание может встречаться в возрасте от 6 до 7 лет (Смит, 1946). 

Ткань щитовидной железы обнаруживается в 10—20% всех тератом яич- 
ника. Чрезвычайно редко встречаются случаи, когда 306 яичника состоит 
исключительно из ткани щитовидной железы. Опухоль чаще всего одно- 
сторонняя и создает впечатление узловатого зоба (Хеллер и сотр., 1946). 

Опухоль может быть разной величины: от микроскопической до размеров 
детской головы. В 5% случаев является злокачественной. Гистологическая 
картина напоминает строение нормальной ткани щитовидной железы. Соот- 
ветственно различным секреторным стадиям, эпителий, выстилающий грозди, 
является плоским, кубическим или цилиндрическим. | 

Опухоль, соответствующая коллоидному зобу, проявляет только мест- 
ные симптомы. Симптомы гиперфункционирующего овариального зоба во 
всем соответствуют картине гипертиреоза. Это наблюдается в 5% всех слу- 
чаев. В гипертиреотических случаях нередко встречаются расстройства 
менструации. 

У нас возникает подозрение относительно наличия овариального зоба 

У больной, если мы наблюдаем признаки гипертиреоза и не обнаруживаем 

увеличения щитовидной железы, при гинекологическом исследовании опре- 

ие усиливается тогда, когда частичное удаление 
ривело к желанным результатам. Конечно, диагноз у 


требуется поставить еще до операции. Применение радиоактивных изото- 
пов облегчает диагностическую работу. 


Ги 


2 Церебропитуитарные вторичные аменорреи с гиперфункцией 


Бывает, что половой интерес у женщины со вторичной аменорреей 
остается нормальным или даже несколько усиливается. В этих случаях при 
отрицательных данных исследования яичника следует думать г наличии 
церебропитуитарной формы гипергормональной аменорреи. В анамнезе 
часто выявляются психические факторы, вызывающие усиление секреции 


фолликулостимулирующего гормона в 
аденогипофизе. = 
муса могут привести к возникновению ы Опухоли гипотала 


не только гип 
но и гиперфункциональных вторичных аменоррей. лы 
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ричных аменоррей явля. 
ется 
шинга. = 


церебропитуитарных гиперфункциональных вто 
аменоррея, присоединяющаяся к болезни Ку 


т теьыннюнт— 
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меннореи, связан 
3 Вторичные ам реи, НЫ Экстраовариальными ы 
, ; › с гиперфункцией кринны 
цией ми заболева 
Ниями 


Такие аменорреи наблюдаются при гиперфу 
ее 6 НКЦИИ 

и гипертиреоз» - Аменоррея при этих заболеваниях ст Коры надпочечников 

является гипергормональной. очки зрения т" 


4. Вторичные аменорреи, связанные с недостаточн, 
т ПРЕНЕ ым расщеплением 


Отдельное место занимают среди гиперфункциональнь : 
случаи, при Которых причиной гиперэстринизма ЯНТя т г 
расщепление эетрина. Такие аменорреи встречаются при Е НО" 
жениях печени. узных пора 


5) Вторичные аменорреи постовариальной причины 


Воспалительные процессы в малом тазу, периоофориты, часто приводят 
к расстройству функции яичника и тем самым вызывают вторичные аменор- 
реи. Вее заболевания, разрушающие слизистую оболочку матки, сопровож- 
даются возникновением вторичной аменорреи. Туберкулез, актиномикоз, 
неспецифические эндометриты матки и, по мнению некоторых авторов, также 
глубокое выскабливание вызывают возникновение вторичной аменорреи 
по данному механизму. Само собой разумеется, что полное или частичное 
удаление матки сопровождается аменорреей. Циклические изменения влага- 
лищного эпителия в этих случаях продолжаются. 


=) Физиологические, преходящие аменорреи 


Аменоррея в течение нескольких месяцев после появления первых 
месячных еще не считается патологической. 

Первым признаком беременности является аменорея. Если у женщины, 
ит здоровой, наступает аменоррея, в первую очередь надо думать о воз 
можности беременности. с 8 

Период  ормения после родов сопровождается временной ее 
(Топкинс, 1943). Бывает, что после родов грудные железы проол 
реторную работу годами и, в этих случаях, аменоррея Я ри 

акое состояние известно под названием синдрома Чиари— Но а, 

и сотр., 1952; Фроммель, 1882). Синдром И жити 
даа ературе до сих пор имеется всего 19 случае ол о озабию 
“Тя у первородящих. Грудные железы развиты 0 > алелялось 
случаи, когда молоко или молокообразно» , т иятия, направлен- 
о развитых грудных желез. Все лечебив , Яники малень- 
прекращение лактации, остаются ня ии пометрия- моче 
ыы гипоплазированная, наблюдается = и оижается выделен 
о ТЕ фолликулостимулирующего гор 

рогенов и кетостероидов. За 


енщин, они 
стощает Ж 2 
ны болевание ое Патомеханизи заболева 
оя г 
ян жалуются на усталость и 
1еизвестен. 783 
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Нерегулярные и неравномерные менструации 
( «Дисфункцональная» менструация) 


) Неправильные менструации, СВЯЗАННЫЕ СОТЕН ори 
[0 = 


Нерегуляриые менстрУВЩИЯ МОГУ лаоь 6 аменовре 
сих пор изложенные заболевания вызывают в => и о рреи, 
а неправильные менструации. о Ь ное половое с03 Ван, 
до пубертатного возраста причиняют преждевремен Е В ых ание, 
после пубертата вызывают возникновение аменорреи и регулярных 
менструаций. К числу этих заболеваний относятся: опухоли гранулезной 
клетки, текомы, лютеомы, хорионэпителиомы, различные кисты яичника, 
мелкокистозная дегенерация яичника и воспалительные заболевания 
яичника. 

Следуя нашей классификации, мы могли обратить внимание на то, что це- 
лый ряд супраовариальных и экстраовариальных заболеваний эндокринного 
или неэндокринного характера сопровождается неправильными менструаци- 
ями. Перечень всех этих заболеваний не имеет никакого смысла, да и нет 
надобности вэтом. Среди заболеваний, непосредственно касающихся гонадо- 
тропной-гонадальной системы, мы обращаем внимание на гигантизм, акроме- 
галию и болезнь Кушинга. Заболевания супрагипофизарной части этой сис- 
темы: нервные потрясения, травмы головного мозга, опухоли гипоталамуса, 
пинеаломы, энцефалиты, заболевания щитовидной железы и надпочечни- 
ков, сахарный диабет в равной мере могут сопровождаться неправильными 
менструациями. Среди экстраовариальных, неэндокринных заболеваний 
болезни сердца, почек, легких и печени могут стать причиной возникнове- 
ния расстройств менструального цикла. Среди заболеваний кровотворной 
системы различными расстройствами менструального цикла чаще всего 
сопровождаются лейкемия и тромбоцитопения. 
ее заболевания, т. е. болезни матки, маточных труб и вла- 

ровождаются неправильностью менструаций. Эти неэн- 

оное заболевания всегда должны учитываться практическим врачом- 
менструаций. Воспалительные | ки часто являются причиной атипичных 
роцессы, изъязвления и атрофия (климак- 


терические изменения) влагал 
ища и его опухоли часто мог во3- 
никновению атипической менструации. ь аи 


6) Непра 
,) равильные менструации, связанные с функциональными причинами. 
Дисфункциональная менст руация 
Во всех случаях, когда не 
связаны с органическими п 


низ и 
ны же самое касается гипоплазии и гиперплазия о рмональным та 
соо (-ВИДИМОму, возникновение атипичных м о ЧИСТОЙ оболочки 
ко с количественными изменениями гормонов енструаций связано не 
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— сколько с их колебаниями, 











наступающими в неп 
кю Я равильные промежутки времени. С этой точки зрения 
значение имеют колебания уровня 
Внезапное понижение высокого Е. а эстрогенов крови. 
течением независимо от гиперплазии на,  ПОПлаЗИИ СЯ 
нае ати, Женой гипоплазии слизистой 06о- 
руальное кровотечение в этих 
пор, пока уровень эстрогена крови не ОЙ о 
ат возвращается до той точки, с которой 
визложенного мы уже знаем, что внезапное пони 
концентрации проге Е дао: 
р рогестерона влечет за собой кровотечение. Таким 0б 
понятно, что на основании данных биоптического исследования МЫ а 
сделать определенные выводы относительно причин кровотечения Харак 
тер кровотечения несколько изменяется в зависимости от того г. ли 
оно с гиперэстринизмом или гиперпрогестеронизмом. Гиперэстринизм скорее 
сопровождается обильными и нерегулярными менструациями, чем гипер- 
прогестеронизм. Конечно, нельзя считать эти правила общеприемлемыми. 
Дисфункциональные менструации могут быть классифицированы исходя 
из следующих четырех точек зрения: с учетом количественных изменений 
менструаций, с учетом изменения частоты, ритма и с учетом наличия спасти- 
ческих болей или их отсутствия. Таким образом, менструации могут быть 
скудными (гипоменоррея) или обильными (гиперменоррея или меноррагия). 
Частота менструаций может измениться двояким образом: менструации 
могут быть редкими (олигоменоррея), когда трудно судить о правильности 
отдельных периодов, и частыми (полименоррея), когда укорачивается про- 
должительность отдельных циклов, но продолжительность и количество 
кровотечения остаются нормальными. Нельзя спутать т.н. межуточные 
менструации, возникающие во время овуляции, длительностью всего в 
несколько часов, с полименорреей. О нерегулярности менструации (метрор- 
рагия) мы говорим тогда, когда отдельные менструации следуют друг за 
другом беспорядочно или когда между двумя менструациями наступает 
внеочередное кровотечение. Меноррагические менструации являются не 
только нерегулярными, но они очень часто затягиваются и обильны. Часто 
возникают нерегулярные менструации после первых месячных, когда дливВ- 
шаяся месяцами аменоррея сменяется тяжелыми и затяжными кровотече- 
ниями (ювенильной метропатией). Порой трудно обнаружить причину юве- 
нильной метропатии. Она нередко связана с гиперэстринизмом и гипер- 
прогестеронизмом, которые возникают, по-видимому, в результате различ- 
ного рода расстройств секреции гонадотропных гормонов. Об этом говорит 
наш случай, когда ювенильная метропатия продолжалась в течение нес- 
кольких недель (Юлес и сотр., 1950), несмотря на лечение витамином Ву, 
т.е. веществом, которое изменяет равновесие лютеинизирующего и фолли- 
кулостимулирующего гормонов в сторону лютеинизирующего гормона. 
Предклимактерическая метропатия возникает по подобному же механизму 
нарушения гормонального равновесия, как и ювенильная метропатия. Надо 
учитывать, что неправильное лечение гормонами нередко лежит в основе 
возникновения различных расстройств менструального цикла. 


Диагностика дисфункциональных менструаций 


В анамнез должны входить все жалобы больных, касающиеся менструаль- 
ных расстройств, © выяснением точного времени появления менструаций. 
Хорошо собранный анамнез дает более ценные данные для дифференциации 
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Й й, чем исследования гормональ- 
ом и. ине органов малого таза 
ного содержания. Путем тщател и "причины кровотечения. 
необходимо НО В ВЫ надо исследовать картину 
же ТЬ В ›емя кровотечения и свертывания 
ке в - ое ее. но исследовать содержание 
Я о фодриулиетииулируо: 
гормонов мочи. При этом следу ея р 
щий гормон, эстрин, прегнандиол и 1 /-кетос р . а 
реи моча очень часто не содержит фолликулостимулирующ р ь 
и соответственно этому обнаруживаются признаки гипоплазии ее - 
Подобное положение имеется при гипогормональных менструациях. Педос =: 
ток лютеинизирующего гормона большей частью сопровождается мы 
норреей, нерегулярностью менструаций. Большое содержание и 
стимулирующего гормона в моче в знак овариальной_ гипофункции, как 
правило, сопровождается периодической олигоменоррееи. Гипоплазия эндо- 
метрия может наблюдаться и в этих случаях. - 

Пониженное выделение эстрина часто влечет за собой возникновение 
олигоменорреи и аменорреи. Чрезмерная секреция эстрина большей частью 
сопровождается нерегулярными, нередко продолжительными или обиль- 
ными менструациями. Со стороны эндометрия отмечаются пролиферативные 
изменения. 

Постоянное усиление секреции прегнандиола говорит в пользу наличия 
персистирующего фолликула и часто сопровождается затяжными и не 
обильными менструациями. Слизистая оболочка матки обнаруживает изме- 
нения секреторного характера. 

Усиление выделения 17-кетостероидов наблюдается тогда, когда в меха- 


низме возникновения нерегулярной менструации может принимать участие 
гиперкортикализм. 


Данные эндометриальной биопсии, если материал берется в достаточном 
количестве, дают более ценные сведения. 

Практическому врачу достаточно знать следующие взаимоотношения 
( Фалконер, 1947; Сатерланд, 1949): атрофия эндометрия указывает на гипо- 
эстринизм или на полное отсутствие эстрина в организме. Пролиферативные 
изменения слизистой оболочки матки отражают нормальное эстрогенное 
влияние или понижение действия прогестерона. Если такая картина наблю- 
И и цикла, это значит, что следующая менструация 
ая о но Как знак гиперпрогестеронизма со стороны слизистой 
Е продолжительные секреторные изменения. 
оболочки матки гово те или просто гиперпластические изменения слизистой 

ИлеОСАНИЯ а в пользу гиперэстринизма и гипопрогестеронизма. 
нием влагалищного а дополняться. цитологическим: исследова- 


Болезненная менструация 
(Дисменоррея, альгоменоррея ) 


ссылаемся отчасти на пред Й 
гинекологические учебники. р вы 
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О первичной (или функциональной) дисменоррее мы говорим в том слу- 
чае, если нельзя найти никакой органической п 

ы : ричины болезненности мен- 
струаций (Флиманн, 1938; Стургис и сотр., 1940; Уилсон и сотр., 1940; 
Хирет и сотр., 1942; Хаус и сотр., 1947; Райгли, 1949).  Предлолагзеня что 
болезненная менструация всегда связана с овуляцией. Редко наблюдается 
одновременно с появлением уже первых месячных и, если первое предполо- 
жение обосновано, то мы вправе думать, что овуляция у девочки начина- 
ется еще до появления первых месячных. Чаще всего болезненные менструа- 
ции начинаются тогда, когда после достижения половой зрелости наступают 
регулярные менструации. Дисменоррея обычно улучшается за несколько лет 
до наступления климактерического периода. Данное обстоятельство, далее, 
тот факт, что при торможении овуляции с помощью эстрина жалобы боль- 
ных уменьшаются, говорит в пользу взгляда, что дисменоррея по еще неиз- 
вестной причине связана с овуляцией. Имеется такое мнение, что дисменор- 
рея возникает в результате изменения нормального взаимоотношения эстро- 
генов/прогестерона во время лютеальной стадии. Спастический характер 
болей указывает на то, что сокращение маточной мускулатуры принимает 
участие в образовании болей. Это говорит тоже в пользу важности гормо- 
нального равновесия. Толерантность больных к дисменоррее зависит, как 
вообще толерантность к любого рода болям, отчасти от психических факто- 
ров. К сожалению, мы не располагаем таким способом, который позволил 
бы нам объективно оценить интенсивность болей. 

Больные обычно жалуются на сильные, спастические боли в нижней 
части живота, которые возникают внезапно при начале менструации и длятся 
несколько часов. Спастические боли возникают в сопровождении тошноты, 
рвоты, плохого самочувствия и головных болей. Если боли держатся продол- 
жительно без спастического характера и отдают в спину и конечности, 
и больные страдают от них во время всей менструации, то всегда имеется 
возможность, что дисменоррея связана с органическим изменением (напри- 
мер, эндометриозом). т 

Диагноз функциональной дисменорреи ставится отчасти путем исключе- 
ния, отчасти при помощи пробы с применением эстрина. Начиная с четвер- 
того дня от начала менструации вплоть до21-ого дня больные ежедневно ий 
чают по 3 мг стильбестрола через рот. Если следующая менструация А 
безболезненной, то, по всей вероятности, мы имеем дело с функциональ 
дисменорреей. - 


Б) Расстройства, связанные © овуляцией 


На то, что между дисменорреей и овуляцией по-видимому ыы тя 
мосвязь, мы указывали выше. Данная взаимосвязь является В о 
положением, но еще не получила доказательства. и о 
женского цикла, несомненно связанные с овуляцией. НЕ: = ее а 
болезненные овуляции, разрыв геморрагического тела, разр 
того тела и стерильность на почве ановуляторного цикла. 


а) Болезненная овуляция 


вуляции. На 14-ый день 


< мя 0 
Часть женщин точно может указать вре т нущие ви 


До ожидаемой менструации они обычно чувствую 
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ор 


РР. < оо ОА 


ж боли, «МШеБ6сНтег2»). В это же 
г ие енное мочеиспускание, тошноту, поносы 
Ге и. Если промежуточные боли продолжаются несколько 
| и Ви — что утолщение белковой оболочки Е разрыв 
1 . 
оПРИКУЛОВ и напряжение фолликула опрори И 
овуляции эстрогенами временно прекращает боли. Та р 
И ДЛЯ диагностических целей. 


6) Разрыв геморрагического тела 


| Если при овуляции случается более сильное кровотечение, то наполня- 
ются кровью не только фолликулы, но обычно немного крови попадает в 
брюшную полость, повторяя картину острого живота. Порой очень трудно 
дифференцировать от острого аппендицита или от внематочной беременности, 
Точка болезненности располагается несколько ниже, чем точка МэкБурнея, 
и лейкоцитоз продолжается всего несколько часов, температура больных 
не повышается. На основании этих признаков можно отличить от картины 
острого аппендицита. Важнее всего думать о такой возможности при диффе- 
ренциальной диагностике острого живота. В случае внематочной беремен- 
ности может возникнуть необходимость пункции Дугласова пространства 
или проведения пробной лапаротомии. 

Кровотечение из Граафова фолликула может наблюдаться и во время 


лечения гонадотропными гормонами. Расспрос больных должен быть на- 
правлен и по этому пути. 



















в) Разрыв кисты желтого тела 


Киста желтого тела образуется, если после кровоизлияния в Граафов 
фолликул кровь всасывается, и на ее месте остается бесцветная или кровя- 
нистая жидкость. Количество жидкости увеличивается и, наконец, киста 
разрывается. Разрыв кисты сопровождается умеренными болями в животе. 
Боли возникают во второй половине цикла. Иногда трудно решать вопрос 
о том, в какой период цикла мы наблюдаем больную, т. к. продолжительная 
секреция эстрина и прогестерона изменяет время кровотечения. 

Чрезвычайно трудно дифференцировать разрыв кисты желтого тела от 


внематочной беременности, т. к ЭНД 
О ометриальная биопси вает 
изменения слизистой оболочки . т 


матки а = м 
нения. 1 ки, напоминающие децидуальные изме 


г) Стерильность из-за ановуляторного цикла 


Стерильность имеет 

мног 
результате воспалительного и Е: 
ют нарушения спер- 


й жидкости, попав- 
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дается выпадением овуляции и возникновение 
овуляции нет оплодотворения. Единственным признаком нарушения кор- 
еляции между гонадотропином и яичниками является выпадение овуляции 

Отсутствие овуляции может быть связан о 


м ановуляторного цикла. Без 


ос периферически-гландуляр- 


НЫМИ причинами, когда различные заболевания яичника затрудняют разрыв 


фолликулов. Ареактивность яичника в отношении воздействия гонадотропи- 
нов может послужить причиной нарушения созревания фолликулов. Работа 
яичника регулируется еще и периферическими нервами. Известно, что альго- 
меноррея прекращается после предсакральной нейрэктомии (Брауне 1949) 
с другой стороны, мы знаем, что дисменоррея связана с овуляцией. Е а 
вании этого можно думать, что спонтанное повреждение предсакральных 
нервов (нейриты, травмы) приводит к выпадению овуляции. 

Торможение работы базофильных клеток аденогипофиза тоже может 
сопровождаться выпадением овуляции. Торможение работы базофильных 
клеток может наступать под влиянием корковых импульсов, обычно посред- 
ством гипоталамуса. Незначительное нарушение работы передней доли гипо- 
физа уже может привести к образованию ановуляторного цикла. 

Среди экстраовариальных эндокринных нарушений, выпадением овуля- 
ции чаще всего сопровождается гипотиреоз. Как этиологические факторы 
ановуляторного цикла реже фигурируют сахарный диабет, гипокортика- 
лизм и ожирение. 

Установление наступления овуляции и определение точного времени 
овуляции могут быть очень важными в диагностике стерильности. Овуляция 
проявляется субъективными и объективными признаками. Субъективные 
признаки обычно отмечаются самими больными очень точно: 1. Периоды 
менструации следуют друг за другом с точностью часового механизма, далее 
характер и количество менструаций всегда одинаковы. Бывает, что ановуля- 
торные циклы тоже регулярно следуют один за другим, но все-таки регуляр- 
ность циклов большей частью говорит в пользу наступления овуляции. 
2. «Межуточные» боли, особенно если они возникают «оставляя только 
пятно» от кровотечения, делают наступление овуляции весьма вероятным. 
Внезапное понижение уровня эстрогенов после совершения овуляции может 
повлечь за собой незначительное кровотечение в случае чувствительного 
эндометрия. 3. Часть больных иногда жалуется на незначительное количество 
слизистых выделений. Определенная часть женщин в случае отсутствия 
этих субъективных признаков может почувствовать, что «Эта менструация 
не похожа на предыдущие». ь 

Обет РКО менструации: 1. Непосредственно перед наступ- 
лением овуляции изменяется характер цервикальной слизи; она а. 
более жидкой и прозрачной и остается такой В течение Пер о 
2. Отверстие шейки в это время немного открывается. 3. Путем ен м 
измерения базальной температуры можно установить время Я м 
овуляции. Очень важно, чтобы базальная температура была ик время 
Утром, после пробуждения, еще в постели, всегда В бло и получить 
В течение нескольких месяцев подряд. Только таким ар фолликулярной 
со дающиеся оценке кривые. Кривая идет низко ее Зы осле умеренного 

дии, потом за 14 дней до ожидаемой менструац 


стается на высо- 
понижения — вдруг кривая направляется круто р ыы несколько 
ом уров Я ьной стадии с ) б 

Дано не во время всей лютеал понизиться. Нормальная бифазная 


До наступления менструации снова 
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ем свечки В «межуточное время» делает возможным 


наступление овуляции (рис. 14). Иногда труднее м Ни 
низким температурным кривым, но и в этих случаях я мы 
эндометриальной биопсии и цитологическое исслед ы щного 
мазка. 4. Изменения эндометрия во время овуляции соответствуют картине 
поздней пролиферативной стадии. Ввиду того, что перед наступлением ову- 
ляции слизистая оболочка тоже обнаруживает пролиферативные изменения, 
рекомендуется проводить биопсию приблизительно за 5 дней до ожидаемой 
менструации. Если в этот период мы наблюдаем секреторные изменения со 
стороны слизистой оболочки, то можем с уверенностью сказать, что у боль- 
ной имеется хорошо функционирующее желтое тело. Это, со своей стороны, 
— за небольшим исключением — (например, киста желтого тела) говорит 
о совершившейся овуляции. 5. Исследование влагалищного мазка обнаружи- 
вает выраженное эстрогенное влияние (много эозинофильных клеток и оро- 
говевшие клетки). И в этом случае решающим надо признать наличие изме- 
нений во время лютеальной стадии, отражающих влияние прогестерона. 
Исследование влагалищного мазка должно проводиться минимум в течение 
двух последующих циклов для того, чтобы получить оценимые данные. 
6. Среди различных гормональных исследований только анализ содержания 
прегнандиола дает надежные данные в отношении оценки овуляции. Если 
в предшествующие менструации две недели обнаруживается постоянное 
нормальное выделение прегнандиола (5—10 мг глюкоронида прегнандиола 
натрия/24 часа), то с большой вероятностью можно думать, что овуляция 
совершилась. Данный способ еще не получил широкого распространения. 
7. Способ Кнауса основан на том, что матка перед овуляцией сокращается 
под непосредственным воздействием питуитрина, но через сутки после ову- 
ляции больше не сокращается. В настоящее время данный способ (в силу 
ненадежности) не применяется. 

Нельзя удовлетворяться постановкой диагноза ановуляторного цикла; 
всегда надо искать причины его возникновения. Выпадение овуляции явлЯ- 
ется наиболее умеренным проявлением нарушения гонадотропной-гонадаль- 
ной функции: оно может быть связано с теми же причинами, которые играют 
еж т различных расстройств менструального цикла. 
И рано усиленная или, наоборот, пониженная секре- 

рмона, эстрина и прогестерона одинаково могут при- 


ве < 
т к возникновению ановуляторного цикла. Диагностика этих рас- 
роиств изложена в предыдущей главе. 


кривая с образовани 


В) Предменструальное напряжение 


п 
и ее 50% женщин за неделю до менструации жалуются на 
Е ‚ причем одни обращают больше внимания на нервозность 
ность настроения, другие — на чрезмерную активность и головные 


боли. Такое сос 
г тояние говорит о приближении м. 
енст| 

рассматриваться как патологическое явление. Е полжно 


Приблизительно 25% 
женщин очень плох 

о о чувств Й 
мн менструального цикла, точнее за 7—10 и т. и 
;. руации. Они становятся очень нервными и настолько ие 
и в их организме изменений, что в этот период о от проис- 
. Такое состояние известно под названием о рабо- 
льного напря- 
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_ АВВ 


_ 


? и представляет собой периодически 

жения возвращаю 

рая внезапно, в момент наступления меногруадив р мас кото- 
В отношении причины предменструального напряжения | со 

иного теорий, но ни одна из них не может дать удовлетворительног здано 

мения механизма возникновения данного состоя а» 


ния. Наи 
` ной кажется теория о роли гиперэстринизма. более правдоподоб- 


Начало пр 
едменструальн 
напряжения совпадает во времени с образованием второй сте 


свечки». Первая свечка, отражающая время наступления ов 
- ся подобными б уляции, тоже 
сопровождаетс д ‚› но более умеренными признаками. В по 
гиперэстринизма говорят еще сопровождающие предменструальное ад 
жение признаки: набухание грудной железы, задержка воды в о ан 
и бели. Гипопрогестеронизм означает относительный иперетриниая. Д ие 
| считают, что предменструальное напряжение связано с увеличением и 
чества как эстрина, так и прогестерона. Кажется, что основным является 
усиленное влияние стероидов. Такое предположение подтверждается тем 
обстоятельством, что недостаточное инактивирование эстрогенов (например 
при заболеваниях печени, авитаминозе В) сопровождается возникновением 
предменструального напряжения. Некоторые авторы придают значение 
менотоксину Смита в возникновении предменструального напряжения. Мало 
вероятно, что менотоксин играет при этом роль, т.к. предменструальное 
напряжение начинается раньше, чем образование предполагаемого мено- 
локсина. Аллергия в отношении сексуальных гормонов тоже фигурирует 
среди этиологических теорий. Помимо всех этих теорий, нельзя не обратить 
внимание на психику женщины, которая если и не играет этиологической 
роли в образовании предменструального напряжения, то несомненно оказы- 
вает воздействие на характер жалоб. 





; Какова бы ни была причина возникновения предменструального напря- 
жения в свете различных теорий, патомеханизм этого состояния является | 
; одинаковым во всех этих теориях. Все теории предполагают нарастание | 


ы У в организме вещества, вызывающего задержку воды. Прекращение задержки 
. воды влечет за собой исчезновение всех симптомов. ы | 
ь Жалобы больных. Больные заранее боятся приближающейся менструации, 
. зная, что последние 10 дней цикла принсят им все усиливающееся ухуд- 
- шение самочувствия. Они чувствуют нервное напряжение и выраженное 
Е беспокойство, они очень раздражительны. Часто можно слышать от больных: 
< «боюсь с ума сойти». У них часто бывают столкновения с окружающими, 
1 они буквально обижаются на все, сами же бесцеремонно относятся к окру- 
жающим. Другие жалуются на депрессию и легко плачут. а 
ствуют неудержимую половую страсть, напоминающую почти ре Ок 
акое усиление полового интереса трудно объяснить, т. К. Уд 


Й иление 

ы является отражением фолликулярной стадии. на. 

1е либидо и часто наблюдаемые бели подтверждают теорию А ю од 

то Помимо психических, наблюдается много жалоб О а 

толовные боли и расстройство зрения. В части о 

ой Родственники больных отмечают эпилептиформные "Ри, а Е: 

- напольные часто жалуются на то, что, их ХРОН за желудка обостряются 

а в ример бронхиальная астма, язвенный колит, ЯЗВА Же икно- 

5- Предменструальный период. Некоторые рем и болезненность 
” м стоматита, уменьшение количества мочи, набух 

ДНых желез перед менструацией. 
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о Ч и 





При физикальном обследовании обнаруживаются аня отек 

‹ только лица и груди больных (Торн и сотр., я кон- 
вы. грудной железы при пальпации. Часто отмечается болезненность 
ее живота. Нередко наблюдаются бели. У части больных наблю- 


о температуры тела. 

тся умеренное повышение 

В ее поле обычно несколько больше, чем в норме, эстрина и в 
отдельных случаях увеличивается количество прегнандиола И фолликуло- 
стимулирующего гормона. 


1. РАССТРОЙСТВА ЖЕНСКОЙ ПОЛОВОЙ ФУНКЦИИ ПОСЛЕ 
МЕНОПАУЗЫ 


Синдром климактерического расстройства равновесия 


Давно существует проблема, является ли прекращение функции гонад 
причиной старения организма или яичники и яички стареют вместе с орга- 
низмом. Пересадка гонад или различные способы «омолаживания» путем 
стимулирования гонадальной функции связаны с таким толкованием воп- 
роса. В настоящее время является уже окончательно решенным вопро- 
сом, что постепенное угасание и потом полное прекращение функции яичника 
является одним из проявлений старения организма. Как таковое, оно счита- 
ется физиологическим явлением, в противоположность внезапному и преж- 
девременному прекращению овариальной функции. 

Климактерический период является полной противоположностью пубер- 
тату. Если пубертатный период характеризуется появлением первых месяч- 
ных и наступлением нормальных менструаций, то климакс характеризуется 
менопаузой и окончательным прекращением менструаций. Так же, как пер- 
вые месячные являются только одним из многих проявлений пубертата, 
менопауза представляет собой только один из признаков климактерия. 

Яичники, которые уже раньше прекратили выработку прогестерона, не 
в состоянии продуцировать эстрин во время климактерия. Небольшие ко- 
личества эстрина, обнаруживаемые в моче после менопаузы, по всей веро- 
ятности, происходят из коры надпочечников. 

Прекращение выработки эстрина влечет за собой следующие изменения: 

1. В первую очередь отражается на работе коры головного мозга и нарушает 


высшую нервную деятельность (Генес, 1953), далее, причиняет различные 
нарушения психического характера. 2. Недостаток эстрина стимулирует 
усиленную секрецию фолликулостимулирующего гормона. В этиологии кли- 


ЕО жалоб, по нашему мнению, занимает важное место сдвиг 
пораЛЕМОГО равновесия фолликулостимулирующего и лютеотропного гор- 

в УтороНУ преобладания фолликулостимулирующего гормона 
{ФО ВФ В 
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т дает во: 

собиться к измененному положению, и уравновепаеананой организму 

могут компенсировать создавшееся положение, поэтому = механизмы 
не всегда а патологическим состоянием, треб а 

го лечения. Психические реакции женщины во Е г щим непре- 

ческий период. Встречаются женщины лияют на кли- 


С кото 
ивыкнуть к последнему базофильному 5 рые не могут психи- 


С пизоду организма. В 
случаев возникают такие глубокие нарушения и. те 


весия, которые уже требуют лечения. Лечение никогда не должно быт 
направленным на омолаживание организма. Цель лечения затянуть =: 
мактерический период с тем, чтобы дать возможность КоипенеаворЕнй нана 
низмам организма выравнять нарушенное равновесие. 

Хирургическое удаление или быстрое разрушение яичника сопровож- 
даются ‚ возникновением тяжелых «климактерических расстройств». Эти 
расстройства будут тем более тяжелыми, чем дальше — во времени — про- 
исходит кастрация от наступления физиологического климакса. 

При нашем климате климактерий наступает в среднем в возрасте 48 лет. 
Приблизительно в 12% всех случаев менструации прекращаются только 
в 50 лет. В литературе, как редкие случаи, фигурируют женщины, старше 
60 лет, с нормальным менструальным циклом. Климактерический синдром 
может затянуться на 2—5 лет. 

У женщин, живущих в условиях теплого климата, раньше наступают 
и первые месячные и менопауза. Наследственный фактор может играть неко- 
торую роль. Длительность половой полноценности у женщин, живущих 
в неблагоприятных социальных условиях, короче, чем в норме. 

Климактерий оставляет свои отпечатки как на гонадах, так и на женских 
тениталиях. Число примордиальных фолликулов уменьшается с каждым 
годом, утончается корковый слой, мозговой слой увеличивается относительно; 
наступают фибротические изменения стромы. В противоположность измене- 
ниям стромы мозгового слоя, строма кортикального слоя претерпевает 
типерпластические изменения, в ней обнаруживаются гигантские клетки 
с накоплением в них холестерина. Они представляют собой т. н. корковые 
гранулемы, которые могут играть некоторую роль в незначительной функ- 
ции яичника после менопаузы. 

Признаки дефеминизации в климактерический период связаны с недостат- 
ком эстрина. Трубы сморщиваются, уплощается их эпителий и ослабляется 
контрактильность мышечного слоя. Размеры матки уменьшаются За = 
мышечного слоя, с другой стороны, наблюдается разрастание и еаному 
и О ЕН ее = желез 
ее наблюдается кистозное Ра о случаях можно пред- 
ат напоминает голландский сыр) ается в коре надпочечников. 

ередко а в - и образование полина. Изме- 
нения ш о а шающиеся в матке. Картина 
ИЕ О ИНК соответствует предову- 
рН мазка перед наступлении к кают изменения, переходя- 

м изменениям, и потом постепенно возни 


й оболочке 

ие в ка ина. На слизисто 
ИЕ < татка эстр ыЫМИ 

матки Е ну, характерную для недос наряду с котор 


ето епенно возникают атрофические В езультате исчезно- 
Вени образуются изъязвления слизистой © ого отделяемого, что 
гликогена понижается кислотность 


менно 
мактери 
чески пр 


болочки. 
влагалищн 
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р и ь — 


-‹тяется исчезновением палочек Дедерлейна. Постепенно атрофи- 
сопровождает» „ с бы, уменьшается клитор. Под термином 
тся малые и большие срамные губы, У отические измене 
крауроза и. мы понимаем атрофические и склер енения 

С стой оболочки. си 

И р”. страдающих от климактерической болезни. Приблизи- 
тельно у 16% женщин нет жалоб во время климакса. У оаьЕыя бывают 
различные жалобы неодинаковой интенсивности. Часть к жалоо связана 
с изменением внешности женщин. Расслабляется тургор кожи лица, кожа 
сморщивается (морщинки появляются сперва на шее), под тназами образу- 
ются «мешки». Появляются отдельные грубые волосы на подоородке и над 
верхней губой. В это же время они замечают, что расширяется тело, 0со- 
бенно в поясничной области. Они чувствуют слабость, утомление и боли 
в суставах и костях, часто страдают от головных болей, нередко отмечается, 
что женщины, раньше страдавшие мигренью, с наступлением климакса 
избавляются от нее. Очень часто жалуются на запоры. Эти женщины нерв- 
ные, раздражительные, нередко замечают, что «во мне что-то перевернулось», 
или «с ума сойду». Они нередко переживают из-за своей раздражительности, 
которая очень тяжело переносится окружающими. Примерная жена и мать 
до наступления климакса, женщина вдруг отчуждается от своих близких, 
становится ворчливой. В происхождении этих изменений принимает участие 
умеренная вирилизация этих женщин в результате вторичного гиперкорти- 
кализма. Часто возникают чувства стеснения, нередко приводящие к раз- 
личным навязчивым идеям гипохондрического характера. Эти больные пани- 
чески боятся раковых заболеваний. Особенно сильно страдают больные от 
«вспышек», возникающих ежедневно, иногда свыше двадцати раз. Вспышки 
сопровождаются различными вазомоторными нарушениями (покраснением, 
онемением, побледнением, ознобом). Несмотря на частые вспышки, эти боль- 
ные обычно зябкие. Нередко жалуются на шум в ушах. 

Часто наблюдаются жалобы на различные психические изменения. Часть 
этих женщин придает преувеличенное значение закату сексуальной жизни. 
Они считают, что их ЖИЗНЬ потеряла смысл и цель, в результате этого впадают 
в состояние тяжелой депрессии. Психические реакции играют решающую 
роль в образовании данного типа климактерической болезни, но тот факт, 
что психическое состояние больных улучшается после дачи эстрогенов, 
указывает на немаловажное значение гуморальных факторов. Нередко на- 
ны бредовые идеи параноидного характера. 
ати БАС и прекращаются внезапно, но чаще 
к р ва менструации уже за несколько месяцев или 

указывают на приближение менопаузы. Часто бы С б 
продолжительного прекращения ме вает, что после более 
нструации снова возвращаются на 1—2 


года. Перед менопаузой нере 
кот 
чение 1—2 лет. \ редко наблюдаются ановуляторные циклы в те- 









































оо ОНатЬНО НИЙ и к постепенному угасанию 
х оловое сн с 
Е что связано помимо оо ен с 
в. ее. влагалищного эпителия. У части женщин на 
Е у описанный многими писателями «опасный в03- 
а тд Е не настолько усиливается, что они, ни о чем не думая 
жании остоявнОтО ПВ зуд тоже принимает участи " - 

полового возбуждения. Безудержное ве эх 
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‹ет быть связано еще 
ин может и с начинаю 
женщ щимся склерозо 
м мозговых 


В. 
сосудо > бсле 
физикальное 00с едование. Большинство жен 


гой представляет собой «о 
НИЯ, дру я пе нк 
кортикотропной гиперфункции. Кожа сухая, мМорщи 
ают волосы на лобке, в подмышечной впадине, больн 

‚ появляются грубые волосы на подбор ые лысеют. С другой 
стороны, подбородке и над верхней губой 
Объем грудных желез уменьшается, они становятся «дряблыми», и по убой. 
возбудимость грудных сосков. В других случаях отлагается боль ее 
чество жиров в грудных железах, вызывая их увеличение (псев т. - 
фия). Нередко отмечается болезненность грудной железы а 
зловатость желез (таз $ ИБгоза сузИса). Последний спонтанно — ых т. 
тается обратному развитию по истечении 1—2 лет после наступления ка 
паузы. Всегда надо тщательно искать канцероматозные узлы в грудных 
железах. Уменьшается количество жировой подушки больших срамных 
губ, атрофируются малые губы. Нередко наблюдаются крауроз влагалища 
и лейкоплакия. Влагалищный эпителий приобретает серовато-розовый цвет, 
уменьшается его секреторная работа, возникают изъязвления. Влагалище 
суживается. Матка уменьшается и уплотняется. Миоматозные узлы, если 
таковые были, сморщиваются. Придатки уменьшаются. 

В половине всех случаев повышается кровяное давление. Сердце умеренно 
увеличивается влево. Часто отмечается тахикардия, которая может быть 
признаком гипертиреоза. Иногда можно наблюдать настоящие приступы 
пароксизмальной тахикардии. «Приливы» больных являются не только 
субъективными жалобами, т. к. сопровождаются покраснением кожи! Вазо- 
моторные нарушения обнаруживаются ознобами, потливостью. Климактери- 
ческие ознобы рассматриваются как явления функционального характера. 
С тех пор, как нами был описан синдромокомплеке под названием ангины 
вазомоторного центра (Юлес, 1937), проявляющийся ознобом без повышения 
температуры, тахикардией и повышением кровяного давления, мы считаем 
возможным, что за климактерическими ознобами кроятся органические 
сосудистые изменения. 

Изменения со стороны электрокардиограммы связаны с Ща а 
артериосклерозом (склерозом венечных сосудов), а не самим. а 

Рентгеновское исследование костей часто обнаруживает о 
почве дефектов минерализации и разрыхления КО и а далее 
ия остеоартритические изменения и «сУхо® оспа : 

вого плечевого сустава. ный харак- 
ее данных лабораторного исследования а 2 звание ов. 
И харных кривых, на повышение уровня Иод 
Го обмена. нную помощь в диаг- 
Нос ‘следование содержания гормонов мочи дает ен пспышики не хуже 
тике климактерической болезни, но надо знать, 


ецию фолликуло- 
ет оГического анализа мочи указывают на усиленную ое щего гор- 
мона ИРУющего гормона. Концентрация фоллику ние может продол- 


еле : 

Жа В крови тоже повышается, усиленное его о иальной гипофункции 

и До глубокой старости в знак первичной рт обнаружить эстрин 
10е р р ым 

к, 1930; Длбрайт, 1936). После менопауз ый 


овавиИНИИ 








о всей вероятности, происхо- 


„ нескольких лет. Эстрин, П 
че еще в течение неско? | 
В ее надпочечников (Цондек, 1931; Флуманн, 1944). Наличие прег- 


нандиола в моче указывает на то, что овуляция еще до а 
`‘лется. Выделение 17-кетостероидов либо нормал у уме 
продолжается. ыде ы к бен и сотр. 1941). Е 
ренно усиливается (Фрейзер и сотр., 1941; Хемолен и р т о 
усиливается выделение тиреотропного гормона (Грумбрехт, о 

Диагноз климактерической болезни основывается на данны амнеза 
и на наличии приливов. В случае раннего климактерия о очень трудно 
поставить правильный диагноз. И По. признаки большей частью 

авляют ход мышления на правильный путь. 

В основе климактерической болезни лежит постепенное, физиологи- 
ческое прекращение овариальной функции с последующей гиперфункцией 
передней доли гипофиза. Гиперфункция касается многих т. н. тропных гор- 
монов и в первую очередь тиреотропного гормона, в результате чего во 
время климакса часто возникает гипертиреоз. Во время климактерического 
периода иногда наблюдается умеренное расширение турецкого седла в знак 
гиперфункции аденогипофиза. Частое возникновение синдрома Морганьи 
находит объяснение в гиперфункции всей передней доли. 

Гипертиреоз и синдром Морганьи должны быть распознанными и лечен- 
ными, как последствия климактерической болезни, а не дифференцирован- 
ные от нее заболевания. 


1У. ЭНДОМЕТРИОЗЫ 
( Аденомиозы ) 


Сущность заболевания сводится к наличию эктопически расположенного 
эндометрия в яичнике, стенке матки или в любом месте организма. Это не 
эндокринное заболевание, но тот факт, что под влиянием соответствующих 
сексуальных гормонов эндометрий подвергается таким же циклическим 
изменениям, как нормальный эндометрий, далее, что овариальная форма 
заболевания может тормозить работу яичника, дают основания разбирать 
данное заболевание среди эндокринных заболеваний, 

Заболевание встречается чаще всего в Бо: „асте от 30 до 50 лет (Кин 
и сотр., 1930; Пейн, 1940; Дженкинсон и сотр., 1943; Фаллон, 1946). У лиц 
моложе 20 лет заболевание встречается чрезвычайно редко. 

Причина заболевания неизвестна. На сей счет имеется целый ряд теорий. 
Наиболее правдоподобным кажется предположение о том, что во время 
менструации кусочки эндометрия попадают через трубу в яичники или другие 
органы малого таза. Данная теория не может дать объяснения тому, как 
попадают кусочки эндометрия в отдаленные лимфатические узлы легких 
или рук. Для этого необходимо предполагать возможность лимфогенного 
или гематогенного распространения (Халбан, 1924). Некоторые считают, что 
зародышевый эпителий брюшины или яичника может превращаться под 
а воздействия гормонов путем метаплазии в эндометриальную 
ткань (Иванофф, 1898). Заболевание чаще встречается у женщин, которые 

в течение 5 лет не были беременными (Хейдон, 1942; Мейгс 1942) 

Гормональное воздействие вызывает циклические е `эк 1- 
ческого эндометрия. Если кровоизлияние ретини а 
шоколадные кисты. Эти кисты могут те т 

олость брюшины, или 
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Во время беременности эндометриоз 
зырь. не причиняе 

В т ото = По-видимому, для эндометриоза необходимо а ОЖИХ 
си" пондометриомы представляют собой коричневые кисты ли Рогенов. 

“ольких миллиметров ло 10 сантиметров. Они диаметром от 

С с 
не обоих яичниках. Эндометриомы матки могут инфильтриро 
тки, напоминая миоматозные узлы. Нередко набл РоВаТЬ СЕЯК 
и дометриом по всей брюшине, вызывая сращени 
гы д микроскопом наблюдается та же картина, ка 
ального эндометрия и «менструации» тоже возникают ежемесячно. И 
эндометриомы могут злокачественно перерождаться. Ой 

Среди 24100 больных на передний план выступают различные жалобы 
связанные с расстройством менструации (Скотт и сотр., 1950). Часто наблю- 
даются затяжные, профузные и болезненные ме 


у нструации. Менструальн 
‘‹ровь обычно имеет коричневый цвет (дегтярный) мемструа. 


‚ За викарными» менструа- 
циями нередко кроется эндометриоз. В период между менструациями нередко 


отмечаются коричневые бели. Бесплодность является частой жалобой боль- 
ных. Больные жалуются на боли в нижней части живота, паховой области, 
области мочевого пузыря, крестцовой области и на боли в прямой кишке 
во время стула. Наблюдаются частое и болезненное мочеиспускание, боли 
над лонной костью, запоры, вздутие живота, рвоты и головные боли. 

Физкальное обследование. При гинекологическом исследовании обнару- 
живается болезненность придатков. Иногда, особенно в предменструальный 
период, прощупываются узелки в стенке влагалища, прямой кишки, матки 
ив различных местах малого таза. Органы малого таза нередко фиксированы. 

Ирригоскопия и ректоскопия обнаруживают сужение просвета кишеч- 
ника. Кишечник неподвижный, болезненный, но слизистая оболочка кишеч- 
ника не изменена. 

При цистоскопии можно отчетливо видеть эндометриому мочевого пу- 
зырья (0’Конор и сотр., 1945; Окули и сотр., 1946). Эндометриальная биоп- 
сия может обнаружить внутренний аденомиоз. > 

При ИОН О — принимаем во внимание данные анамнезе, 
вышеперечисленные признаки, данные эндометриальной биопсии, пре 
пункции Дугласова пространства. В анамнезе очень важно, что еОрр 
больных начиналась не с появления первых месячных, что боли в ниж 
части живота усиливаются перед менструацией или после =" БЫ 

Эндометриозы должны быть дифференцированы от разли ых и 
Жетроррагий, дисменоррей, хронических воспалений в малом тавуси Е 
толей яичника, пузыря, тонкого и толстого кишечника, па фференци- 
ит И ндометриозы от острого аппендицита, ы 

ли разрыва при внематочной беременности. 
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Ы И ДИАГНОСТИКА 
АТОЛОГИЯ ПЛАЦЕНТ 
Е ЗАБОЛЕВАНИЙ ПЛАЦЕНТЫ 


Плацента у большинства млекопитающих образуется во время беременности и вы- 
полняет разносторонние функции, обеспечивая тем самым развитие плода в материнском 
организме до рождения, когда плод отрывается от материнского организма и начинает 
самостоятельную жизнь. Плацента приносит плоду питательные материалы, кислород, 
материнские гормоны и уносит продукты обмена веществ плода, далее, вырабатывает 
в большом количестве гормоны и энзимы, которые в одинаковой степени помогают матери 
и плоду. Как эндокринная железа, плацента до некоторой степени соединяет в себе 
функции аденогипофиза, яичника и отчасти коры надпочечника («трех половых желез») 
и соответственно этому вырабатывает протеогормоны и стероиды. 

Плацента как самостоятельный орган отчетливо вырисовывается уже с третьего 
месяца беременности, но ее развитие начинается с момента прикрепления оплодотворен- 
ной яйцеклетки. Яйцеклетка покрывается в это время хориональной оболочкой, про- 
исходящей из наружного слоя скопления эмбриональных клеток. Хорион состоит из 
многослойного эпителия и мезодермы, которые и составляют преобладающую часть 
плаценты. Плацента связана с яйцеклеткой при помощи мезодермальной ножки, из кото- 
рой позже образуется пупочный канатик. 

Строма хориона или трофобласт состоит из двух эпителиальных слоев: внутренний 
— Это слой Лангганса или цитотрофобластов и наружный — изсинтициального трофобласта 
или плазмодитрофобласта. Несколько позже после прикрепления яйцеклетки образу- 
ются ворсинки хориона, дающие начало развитию сосудов зародыша. Ворсинки хориона 
врастают в базальную децидуальную оболочку и образуют пышный хорион, в то время 
как поверхностные ворсинки, соприкасающиеся с капсулярной отпадающей оболочкой, 
атрофируются и образуют лысый хорион. 

На третьем месяце беременности различаются 
образующаяся из пышного хориона, и 
отпадающей оболочки. 


две части плаценты: зародышевая часть, 
В материнская часть, происходящая из основной 
полости амниона образуется жидкость, которая придавливает 
амнион к внутренней поверхности хориона, тем самым образуется плодная сумка. 


Зародышевая поверхно Л 
ость плаценты покрывается амнионовым эпителием начиная с 
4-го месяца. Под амнионовым эпител о 


: тием располагается слой хориона, от которого „развет- 
о ей хориона. Большая часть ворсинок свободно и в меж- 
т 2 Н полостях, заполненных материнской кровью. На месте встречи эпителия 
р о юеЙ оболочки находится слой фибрина Нитабуха 
И пятого месяца исчезает цитотрофобласт ки пок ‹ 
одним слоем синтицио-трофоблаета рофобласт и ворсинки покрываются только 


ГОРМОНОВЫДЕЛИТЕЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ПЛАЦЕНТЫ 


Количество хорионгона, 


ови и моче уж де. 
после оплодотворения, по-видимому в р уже в первые недели 
ь результате секреторной | 
ворсинок хориона. Большое количество хорионгонаць, тина ‘работы цитотрофобласта 


дения (Тен . 
лоцки и сотр., 1946). Культура трофобластов. тож 6 Ни и сотр., 1940; Вис- 
5 ь е выраба’ ы . 
(вон и сотр., 1943; Стюарт и сотр., 1943). еепия хоре хорионгонадотропин 
ременности продолжается до тех пор, пока продол надотропина во время 


жается рост цитотрофобластов и 
$08 





понижается секреция с началом о го ра 
зревшей плаценте содержатся 6 ека 
ой продуцируют хорионгонадех мы, о 
синтицио-трофобласт принимает учас 
Реакции беременности основаны на 
самом основывается диагностика п 
Максимум ее хорионгонадотропина нас, Оу. 
еннинг, 1955, г акофф и со 
й Е. орионгонадотропина и ’су В это время в 100 мл крови оби уживается 38.000 
. - . ‹ ое выделение р т 200000 МЕ Та, 
аа С иногда достигает 250 000 М. Е. Та- 
АС а изительно в течение одной 
100 мл крови и суточное выделение ум ОО мышиных ини 
следней трети беременности наблю а 
надотропина, но по-видимому, не в резу; вышение содержания хорионго- 


ь т льтате усиления дук 

г к ТИ? ПОЛКИ : с 

понижению утилизации. У силенное выделение И и. 
й тот период 


беременности указывает на токсемию берем т б; 

д а а менности. Проба Ашхейм— дек 
отрицательной уже через несколько дней после родов. Если проб ее 
положительной в течение нескольких недель (иногда до трех мы 


т , не . да до трех месяцев), это боль- 
шей частью о наличии остатков плаценты в матке. Если проба а ое с“ 
ется положительной долгое время после родов, всегда надо думать о возможности Орион 


эпителиомы. По данным исследований Лайоша (1955 те - | 
начинается под стимулирующим влиянием Е 
этого фактора хорион способен продуцировать гонадотропин ш уйго и наблюдается рост 
эпителия плаценты. В работе Лайоша и сотрудников (1955) имеется указание ‘на наличие 
в крови у беременных фактора, отличающегося от хорионгонадотропина. Данный фактор 
тетей те у червей, но не оказывает влияния на выделение семенной 
жидкости у ляг Ка 

Из плаценты удалось изолировать протеогормон, напоминающий АКТГ (Жайлер, 
1951; Бадинанд и сотр., 1953). 

Из плаценты удалось еще получить эстроген и прогестерон. Во время беременности 
усиливается секреция 17-кетостероидов и глюкокортикоидов. Во время первой и второй 
трети беременности наблюдается еще выделение прегнантриолона (Ронан и сотр., 1960). 

Стероиды плаценты вырабатываются синтицио-трофобластами (Вислоцки и сотр., 
1948). Это, помимо гистохимических исследований, доказывается еще тем, что в случае 
опухолей хориона, состоящих главным образом из цитотрофобластов, в моче не обнару- 
живаются ни эстрогены, ни прогестерон. ы сие 

В начале беременности прогестерон и эстрогены вырабатываются только в желтом 
теле. Примерно с 60-го дня беременности плацента берет на Е Е 
и приблизительно с 100-го дня беременности эстрогены полностью о Н- 
центы. Продукция эстрогена постепенно усиливается и к концу беременности де : 


уже 50000— 100000 международных единиц Или в Сутки бо ОО о оротки 
ел и Рог оротки; максимул ве 
увеличивается уровень ‘эстрогенов сыверете ицл00 мл. После родов эстрогены быстро, 


равняется от 100 до 500 международных один и мочи и спустя 4—7 дней после родов 
в течение нескольких часов, исчезают из м Ь мальные для небеременных. 
снова появляются концентрации этих веществ, ЕЕ с мочой эстрогенов во время 
Интересно, что соотношение выделенных р силивается выделение эстриола, 
беременности изменяется характерным образом. Резко и огенов состоит из эстриола. 
и во второй половине беременности 95% Е 25-Й недели беременности, после 
Выделение эст адиола усиливается толь: ‹онец, уменьшается (Смит 
О НО ВНЕ И еблющимися величинами и, ат в соединении 
и сот 140 т и в течение всей беременности эстрогее ыы язанные эстрогены 
с о р а серной кислотой, а В ООО а о бОдНе эстрогены ( Кохен 
и И р соединений и превращаются ее превращения (Смит и 
- = но ‘освобождаются и га механизм, ни причина 
сот ы: ь ты Неизвестны 1 943; Сегё и сотр., 1% 1). дет приблизительно параллельно 
то: а а во время беременности Ме ности прогестерон выраба- 
оразование прогестерон со второго месяца оере? первой трети беремен- 
с продукцией эстрогенов. Начиная 


гестерона в 
б ие прогестерс С тослед- 
тывается тоже синтицием плаценты- т г более быстрыми темпами. В 1 
и нара 


а, можно думать, что эти 











Е г - ‘ледние две недели 

носту С ой трет Е -‹е умеренно и в после? Е а 

ней Е долее медленно, во Вт т усиливается уже у; и наружить глюкуронидаты нат 

тен п онижается. В моче а (главным образом глюкурони- 

те о О веществ прогестер 
активных продук = 

дат натрия прегнандиола-За, 20%). 809 











вые два месяца беременности в моче содержится не больше прегнандиола, чем 
пе й лютеальной фазы (максимум: 10 мг/24 часа). После этого наблю- 
пре > астание количества прегнандиола мочи, вплоть до 120-го дня бере- 
дается медленное не - быстрым темпом продолжает увеличиваться выделение прегнан- 
В 2 а м аксимума на 200—240 день, когда выделение равняется 80— 
и. ы а, На 3—4 день после родов в моче уже не содержится прегнандиола (Смит 
и сотр., 1940; Хекель, 1942; Рак, 1949). 1 7-К 

К концу беременности умеренно увеличивается выделение 17-кетостероидов (по дан- 
ным реакции Циммермана). с 

В последней трети беременности усиливается выделение глюкокортикоидов (Тобиан, 
1949). То обстоятельство, что выделение 11-оксистероидов усиливается во время бере- 
менности даже у больных аддисоновой болезнью, говорит в пользу плацентарного про- 
исхождения этого гормона. 

Возникает вопрос о том, для чего нуждается организм во время беременности в на- 
личии протео- и стероидных гормонов плацентарного происхождения ? Как известно, 
хорионгонадотропин в начале беременности требуется для поддержания работы желтого 
тела до тех пор, пока синтициотрофобласты не начинают сами продуцировать эстрогены 
и прогестерон. Может быть, что внезапное падение уровня хорионгонадотропина в конце 
третьего месяца беременности является результатом уменьшения продукции (обратное 
развитие цитотрофобластов), но не исключена возможность, что уровень хорионгонадо- 
тропинов падает в результате усиленной утилизации. Хорионгонадотропин используется 
синтицием тогда, когда последний вырабатывает эстрогены и прогестерон (Смит, 1948). 

Эстрогены и прогестерон являются синергистами в отношении воздействия на бере- 
менную матку. Для сохранения «молодой» беременности необходимо наличие аменорреи, 
возникающей в результате высокого уровня эстрогенов и прогестерона. Децидуальная 
реакция слизистой оболочки матки, рост маточной мускулатуры и усиленное снабжение 
ее кровью связаны большей частью с повышенным эффектом эстрогенов и прогестерона. 
Прогестерон защищает беременную матку против тонизирующего и вызывающего сокра- 
щения мускулатуры матки действий эстрогенов. 

Синергизм действия эстрогенов и прогестерона проявляется и в подготовке грудной 
железы к задачам кормления: эстрогены стимулируют развитие выводящей системы, про- 
гестерон — альвеолярной системы грудной железы. 

Под влиянием воздействия эстрогенов утолщается влагалищный эпителий, стано- 
вится бархатным и приобретает синевато-пурпурную окраску (признак Чедвика). В отно- 
шении цитологии влагалищного мазка мы ссылаемся на гинекологические монографии. 

‚ Неизвестен механизм, дающий начало родовой деятельности. Речь идет о встрече 
комплексных влияний. Часть этих влияний по своему происхождению несомненно явля- 
ется гормональной. По-видимому, нарастающий уровень эстрогенов сенсибилизирует 
и к воздействию окситоцина, продуцируемого задней долей гипо- 


мальном количестве, и окситоцин вызывает сокраще Й ‹улат 
ения маточной муск тат ы 
(Диксон и сотр., 1924; Фонте, 1931). НЕ т 


Плацента продуцирует еще один го 4 в т. 29; 
и ) рмон, т. н. релаксин (Хисоу, 1926, 1927, 1929; 
Абрамсон и сотр., 1937; Кнер, 1940; Мордер и сотр., 1944; Халл, ат; Тёрнер, 1948). 


Релаксин расслабляет связки и суставы таза. О релаксине нам известно мало. Его 
можно получить из плаценты и желтого тела. 


ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЛАЦЕНТЫ 


Заболе л 
вы ВаВИХ АаьЕы делятся на 1. функциональные и 2. органические. Заболе- 
а о нормальное ИЕ беременности и оказывают вредное 
, одыш, а с гой ‹ 
нию беременности. з : О РАЗодя тем самым к 
од термином функциональных заболеваний 
‹ и мы понимаем так С 
ы ие - 
тео деятельности плаценты, где нельзя обнаружить м а и м 
из ний со стороны плаценты. К этой группе заболеваний относятс: ИЯ 
льной причине и токсикозы беременности (в том числе а: о ори 
ыы ранние и поздние формы по- 
числу органических заболеваний плаценты отн б 
осятся 
характера (сепсис, туберкулез, люес), нарушения Кровообращ ееоАИЯ р ельного 
(хорионэпителиомы, пузырный занос). кения, инфаркт и опухоли 
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ГОРМОНАЛЬНЫЕ ОТНОШЕНИЯ АБОРТА 


Если беременность прекращается до 2-ой 


или ВЫКИДЫША. Приблизительно в половине 
иостатки яйцеклетки или спермы. После эт Е случаев предполагают генетические 
"ческих факторов следует признать различные Е Часто встречающи яв я 
главным образом плацентарного происхождения Е: гормонального равновесия, 
встречаются различные нарушения обмена Е ак этиологические причины реже 
спонтанные аборты чаще всего наступают на и к или инфекции. 
нор = -й неделе беременности (вернее, аме- 
азличаются две главные формы 
(РакофФ, 1954): аборты, ее с ри Е, 
ино перета ВСтРОЗЕНОЕ ОЕ НРГ ЧерОНа орионгонадотропина, и на почве пер- 
первые недели нормальной беремен у 

тонадотропина. В результате я оСаТОЧНОО ИЕ НАЦ, Е. О 
от ен" остается низким и вместе с тем ТС а р 
м р рона, вызывающих вместе кровотечение и дающих тем самым начало 
Встречаются случаи, когда несмотря на нормальную секрецию хорионгонадотропина 
ровень эстрогенов крови и мочи оказывается пониженным и больные выделяют мало 
прегнандиола. В этих случаях можно думать, что желтое тело или позже синтицио- 
трофобласты не в состоянии реагировать на воздействие хорионгонадотропина. Если 

это а то можно говорить о синдроме Зеабия{— Ватат плаценты. 
ипотиреоз редко, сахарный диабет часто сопровождаются абортом. За пять лет до 

выявления сахарного диабета у больной учащаются случаи аборта. 


недели, мы говорим о наступлении аборта 


токсикозы БЕРЕМЕННОСТИ 
(Токсемии) 


Мучительные и приводящие нередко к резкому истощению беременных рвоты началь- 
ного периода беременности некоторыми авторами объясняются наличием гиперэстринизма. 
Ввиду того, что прекращение рвоты большей частью совпадает с падением уровня хорион- 
гонадотропина, более вероятным кажется объяснить возникновение мучительных рвот 
усиленной секрецией хорионгонадотропина в начале беременности. 

Угрожающей опасностью поздней беременности является токсемия беременности, о 
причинах и патомеханизме которой получено много данных. По-видимому, в основе ток- 
семии лежит нарушение гормонального равновесия, приводящее к некрозу плаценты 
и образованию токсического вещества (или токсических веществ). ы 

Токсемия беременности чаще возникает во время первой беременности, двуплодной 
беременности, пузырного заноса и гидрамниона. Предрасполагающими факторами счи- 
таются заболевания, сопровождающиеся повышение кровяного давления ай 
ская болезнь, феохромоцитома), сахарный диабет и неудовлетворительное питан те. ет 

В болышинстве случаев обнаруживается характе] ие В т 
равновесия (Смит и сотр., 1938; 1940; 1941; 1947; 1948; 1949; и т т ве 
1949). Выделение хорионгонадотропина оеиива › одновр 


у этих больных резко 
менно понижается выделение эстрогенов и прогестерона. В то же время наряду с этим 
наблюдается относительное увеличение выделения св 


ободных эстриола и эстрона. В позд- 
ней стадии беременности цитотрофобласты, вырабатывающие хорионгонадотропин, почти 
о предполагать, что высок! 


ай уровень хорионгонадотропина 
ции. Оба Смита предп 


образует иперпродуки олагают, чо синтиций 
И те ео 
дотропин. Благодаря этому понижается выработка ‚прот а ОО ани ыы 
о очередь причиняет некроз Е сы й и бе и нат тяжелые 
сического характера вещества, наподобие менотоксина, кот > а м 
— симптомы. Несмотри, ила мт К успешному применению гормональных 
во всех отношениях, она побу? 

препаратов. д 
В ВЕ токсемий беременности важную ра 

в организме. Не исключена возможность, что их зад Е ЕЕ 
коры надпочечников в конце беременности. Е о альшие количеств 
ный альдостеронизм. При токсемии больные выделя! у 
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рает задержка натрия и воды 
объясняется типерфункцией 
ности наблюдается вторич- 
а альдостерона. 








Усиление выделения альдостерона во время беременности не связано с плацентой (Кригер, 


ды стороны плаценты обнаруживается дегенерация синцития. Тяжелые изменения 


отмечаются со стороны печени, особенно по краям печеночных ен и почек (утолще- 
ние базальной мембраны, кортикальные некрозы и гиалинизация). В коре надпочечников 
б киваются геморрагические некрозы. 

— Е больных токсемией беременности являются тошнота, головные 
боли, головокружение, различные расстройства зрения и выраженная слабость. Ухуд- 
шение состояния сопровождается одышкой и психическими расстройствами. 

При физикальном обследовании бросается в глаза одутловатость лица и распростра- 
ненные отеки этих больных. Повышается как систолическое, так и диастолическое кро- 
вяное давление. Со стороны глазного дна наблюдаются тяжелые изменения. 

Анализ мочи обнаруживает много белка. Уменьшается диурез, и в конечном итоге 
наступает анурия. 

Смерть наступает в сопровождении судорог (эклампсия) и потери сознания. 

В состоянии угрожающей эклампсии (ргаеес!атрэа) судороги еще не наступили, 
отмечается только умеренное повышение кровяного давления, отеки и появление рвоты 
к концу беременности уже указывают на приближение угрожающей опасности. Распоз- 
навание предэкламптического состояния чрезвычайно важно, т. к. вовремя начатое 
лечение спасает жизнь матери и плода. Знание гормональных изменений токсемии бере- 
менности позволяет поставить диагноз заранее, за 6—8 недель до возникновения клини- 
ческих симптомов. Увеличение выделения хорионгонадотропина обнаруживается уже 
с 20-й до 35-й недели, одновременно с этим наблюдается понижение выделения прегнан- 
диола. 

Прекращение беременности большей частью сопровождается прекращением токсе- 
МИИ беременности. Иногда эклампсия может возникнуть после родов. 

Уайт и сотрудники (1943) обнаружили у беременных, страдающих диабетом, нару- 


шения гормонального равновесия, сходные с изменениями поздней токсемии беремен- 
ности. 


ПУЗЫРНЫЙ ЗАНОС 
(Моа пуаапаогт!з) 


В основе пузырного заноса лежит пузырчатое перерождение ворсинок хориона 
ее р Торы авторами как ОПухОЛеВОЕ изменение. При гистологическом 
- 2 а у онаруживаются следующие изменения: оуиное разрастание трофобластов, 
отек стромы ворсинок и уменьшение количества сосудов в ворсинках. В 2 % случаев 

ВЕ занос может подвергаться злокачественному перерождению. С 
ет АЕ оеременности живот сильно увеличивается, возникают крово- 
ен н ак движение плода, далее, через влагалище выходят пу- 

И ы и, виноград, можно поставить диагноз пузырного заноса. 
Зревия а вания хорионгонадотропина мочи является решающим с точки 
НЕК ао ай что я то же самое время, когда возникает подозрение отно- 
НадОтРОлина ИЕ че? У, оольной как раз имеется максимум выделения хорионго- 
ОватЬСЯ ОНимЖЕ и т оориальной оеременности. Поэтому никогда нельзя довольст- 
Я ОСЬ лением. Если по истечении критического промежутка времени 
НО дотропина не уменьшается, а, наоборот, даже увеличивается, то 
ев аноса становится весьма вероятным. В случае особенно большого 
ыделения (2500000 М. Е.) можно довольствоваться одним определением. 


После выхожден б 

хождения заноса необходимо в течение трех м 

== ‹а> Е 
через каждые две недели — исследования моч | О отона. 


Если титр остаетс: 
я и впредь высоким или 
возможности хорионэпителиомы. вые ыы в ° 


ХОРИОНЭПИТЕЛИОМА МАТКИ 


Хорионэпителиом: 
а является злокачественной опухолью 
п р 
хориона. Хорионэпителиома присоединяется к аборт к т ей вия 
или к пузырному заносу. 5 Фмальной беременности 
пухоль обнаруживается своим темным цветом 
гу > ‚ . в стенке матки. 
срезе обнаруживается опухолевое перерождение обоих слоев мита 
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ри гистологическом 
я ворсинок хориона. 








[ М 6 сю 


; эпителиома дает ранние ме 
Хорион метастазы во 
метастазы влаг 
отметить, что исчезают не только авиа вульву и легкие. Интересно 
спонтанно. удаления первичной опухоли, но и 
‚ 


Если после аборта или родов не наст 

= { пает но 

экает кровоточить у мальн 

продолжает кр › должно возникнуть подоарение и Е 
ительно хорионэпите- 


еленного срока 
лиомы. До опред рока все женщины 
подозрительными в отношении ориОвапителиом пузырный занос, должны быть 
лучае хорионэпители : 
в чае ор онащотропива (ло 1000 в крови и моче обнаруживается оче Я 
в моче). Положительная 00 единиц 00 мл крови и до 5 000 000. м 
часа В 1 ь ь ная реакция Ашхейм— Цондека в сп 30 единиц/24. 
является очень характерной для хорионэпителиомы инномозговой жидкости 
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НОРМАЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ ЯИЧКА 


Яички, наподобие яичникам, являются 
железами, в связи с чем они выполняют ую. вдокриннымй 
живчиков (сперматозоидов), 2. выработка собственных ОНО 
стерона и 6) до настоящего времени еще гипотетического го и жи 
«ингибина». Двойная функция яичка служит целям В БАЯНЫ 

Работа яичка находится под нейро-гуморальным управлением. 'Гонадо- 
тропные гормоны, участвующие в гуморальной регуляции, являются т. н. 
бисексуальными гормонами. Это означает, что они имеются у обоих полов, 
с одной стороны, и, с другой стороны, что разница их действия зависит от 
отличия периферии. Фолликулостимулирующий гормон у женщин, как 
известно, стимулирует созревание фолликулов, в то время как у мужчин он 
стимулирует рост извилистых канальцев яичка и процессы сперматогенеза 
(гормон, стимулирующий отводящие семя трубки, СТСГ); т. е. гонадотроп- 
ный гормон (пролан А) является бисексуальным гаметокинетическим гор- 
моном. Лютеинизирующий гормон у женщин проявляет лютеинизирующее 
действие, у мужчин он стимулирует интерстициальные клетки яичка (ИКСГ). 
Действие лютеотропного гормона или пролактина у женщин уже известно 
нам, но неизвестно, какое влияние оказывает этот гормон в организме 
мужчин. ициальные клетки, эти 

Под влиянием гормона, стимулирующего интерстиц з Е 


Й я ОН ИЛИ несколько 
! ный гормон яичка: тестостер 
клетки ИОРАН О ь я. Имеется полная аналогия 


подобных ему гормонов андрогенного действи под ВлИЯННем. ВОЗ 
с женскими гонадами, т. к. прогестерон, а нов, по своей струк- 
действия лютеинизирующего и лютеотропного Ан ’ основании такой 
туре больше напоминает тестостерон, чем эстрогены. ‘& 


1, напоминающий 
ыть еще один гормон, 
т: и влиянием фолликулостимулирую- 
у 


эстрогены, продуцируемы экКюллег и сотр., 1935; 
Е Гормон К лютеинизирующего гормона) ия получил ние 
Ха тот гипотет р алось. Напом- 
к и.“ не = но доказать его наличие ты ры ее 
НИМ и. не. получил название О пока укажем на то, что 
ствии мы е т вернемся К ЭТОЙ проблеме, но и оне и сотр., 1949), и явля- 
В ЯИЧЕ а же имеется эстроген (Бер” р, обходимость подыскивать 
а ке у мужчин то бется ли действительно неосхо””” 
еще вопросом, им 
новое название «старому» Го 


рмону- 
В связи с периферическим 


ами еще имеются много 
ными гормон 
и сексуаль 
Известно, ЧТО в 


‹ имеется женский 
организме мужчины 1 


нерешенных вопросов. в 
о 











в организме женщины — мужской гормон. Обычно 
говорят, что соотношение и ее тя 
в сторону преобладания андрогенов и у женщ т если принять ВО ВН Иа 
эстрогенов. Такое утверждение мало о чем говорит, р има- 
ние, что из яичка жеребца можно изолировать большие количества эстро- 
генов. Те данные, которые доказывают возможность образования эстрогенов 
из тестостерона в организме, тоже не облегчают решение проблемы (Штейнах 
и сотр., 1936; Штейнах и сотр., 1937). Тот факт, что опухоли сертолиевых 
клеток сопровождаются явлением феминизации, говорит в пользу того, что 
второй гормон яичка является тоже эстрогеном, как в яичнике, с той только 
разницей, что в силу отсутствия соответствующего реагирующего органа 
он не обнаруживает своего действия. Воздействие данного гормона на адено- 
гипофиз (торможение фолликулостимулирующего гормона) то же самое, что 
у эстрогенов. 

В регуляции работы яичка центральная нервная система принимает 
участие посредством гипоталамуса и вегетативных нервов. На решающее 
корковое влияние указывают те случаи, когда под влиянием психических 
травм или нервных потрясений сравнительно быстро развивается атрофия 
яичек. По сравнению с экспериментальными данными в отношении яични- 
ков, относительно нервной регуляции работы яичек нам известно очень 
мало. 

На роль факторов питания указывает наш опыт, в котором применение 
кетогенной диеты вызывало появление движущихся сперматозоидов у боль- 
ного азооспермией. При недостатке витамина Е наступает дегенерация 
семенального эпителия (Эванс и сотр., 1927; Месон, 1933), полное разрушение 
сперматогоний и сперматоцитов, в то время как сертолиевы клетки долго 
остаются нетронутыми. Недостаток витамина Е щадит интерстициальные 
клетки. У крыс с недостаточностью витамина Е усиливается гонадотропная 
и. гипофиза, в нем появляются кастрационные клетки (Нелсон, 

Яички, наподобие яичникам, сразу после рождения не в состоянии реаги- 
ровать на воздействие гонадотропного гормона. Интерстициальные клетки 
раньше начинают реагировать на воздействие ИКСГ, чем зародышевый эпи- 
телий на влияние фолликулостимулирующего гормона (Домм, 1931). Ареак- 
тивность в молодом возрасте, по мнению Зефирова и Добровольской-За- 
вадской, связана с наличием антисексуального фактора. Этим авторам 
удалось обнаружить в моче у четырехлетней девочки вещество, которое 


в экстракции задерживало опускание яичек, развитие полового члена 
и семенных пузырьков у половонезрелых крыс. 


гормон и, наоборот, 


ГОРМОНЫ ЯИЧКА 


Гормоны яичка, 
тестогенами. Этот тер. 
ние, а стероиды во0б 
органы, 
цов. 

Про гипотетически с 
только то, что он оказыв 


Наодой эстрогенам, называются андрогенами или 

нее ВН определенное химическое строе- 
ы ние которых направлено н 

а половые 

придаточные половые органы и вторичные половые признаки сам- 


нь ингибине в настоящее время известно 
р ое влияние на аденогипофиз и не обладает 
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ным влиянием. Андрогек 
ЧЫ 


ЧН 
Н >. андроген р ы 
ния ных ; клетками (Лейдига). Аим яичка вырабат 
има- сертолиевыми клетками. ОР вы рабатваай интерсти 
тро- коры надпочечников, но эти анд ы были успеш ся, по всей В. 2 
Нов и последствий кастрации. а. не а. изолированы о 
нах Секреция андрогенов менаки свиней тоже к защищать м 
Вых генов Во время внематочной жизни ся © возрастом ЕЕ андрогены, = 
что ю часть. Секреция андрогенов ет я ОСХодящую чая секреции андро- 
КО зует постоянную кривую. Ре: _ время половой 3 сть, плато и нисходя- 
‘ана сочетания, как циклические изме ная секреция не м мужчин обра- 
ено- | объясняется, что у мужчин реже ны женских Е столь сложного 
что но если имеются, то они более за зникают нарушения ь: гормонов. Этим 
за собой стерильность у обоих ие Нарушение В. жизни, 
мает сопровождается тоже одним и т в. Недостаток эстрогено токинеза влечет 
щее полным прекращением либидо В же последствием: ы. или андрогенов 
ких у женщин незаметным, у я ужчи то время как тай санием и потом 
ия | терей половой потенции. И я оно сопровождается на либидо остается 
чни- сопровождается более ИВ мужчин трудно Е ИН 
а состояние у женщин. Або КИ т ущенаный ен ОР 
ческими изменениями, очень час ики женщин, р Ь е 
| туре, д то фигури Е ая с цикли- 
в де не. г. Е АЕ ри 
- ‹ я, с 
ция нами (материальные и другими, че жи ричя- 
‚ние цессах овуляции отражаются ее ответственность и т. п.). На про- 
и онального равновесия, во 3 Ё же незначительные изменения нейрогор- 
р выявление требует а зменения остаются обычно скрытыми и их 
ная ции менее сложен, в нем учас О т механизм 
сон, реагирует очень живо на ыы твуют меньше факторов, но Этот механизм 
И о | Ее вредные воздействия и нельзя скрыть 
И психических от И, . Об этом не следует забывать при выяснении 
т  Пробленой ношений половой жизни мужчины. 
и общине гормональной секреции внутриутробной жизни занимается 
—. нировать кра Большинство эндокринных желез начинает функцио- 
ый  опинаВ НН ремя зародышевой жизни. Под влиянием хорионгонадо- 
рам ток яичка заро начинается сильное размножение интерстициальных кле- 
Е Зак ВАЙ к и После рождения уменьшается их число. По-видимому, 
м Зе И вырабатывают андрогены для уравновешивания ВЛИЯНИЯ 
в хориона. 
а активность передней доли гипофиза начинается уже 
Секрет до наступления пубертата, приблизительн, : ПАТИметНС возрасте. 
И работа предстательной железы ет ани 
ай летнем возрасте, указывая на то, ЧТО В организме началась продукция 
андрогенов. 
=. а темп полового развития В возрасте и ь т является 
че авт? атом секреции андрогенов: ри. приближен, 5 
сам- м | выделение тестер ление ‘ингибина а 
ЯВ ве, предшествуе У оржона ее нудирующего мы 
и этстВующее ВОО перевеса гормо му? 
дает После 17 ет мужчина вполне созрел и, начиная И т 
я на примерно одинаковом уровне до 50—60 лет 


поле 
ловая функция остаете 
$17 
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нкция начинает постепенно ослабевать, вызывая 
максу. Понижение секреции андрогенов 
сопровождается усиленным выделением гонадотропина. ети 
не потому, что снижается функция яичек, а функция яичек . ужается 
потому, что мужчина стареет. Данная аксиома является не простой игрой 
слов, а основной гериатрической точкой зрения. 


В этом возрасте половая фу 


симптомы, подобные женскому кли 


ХИМИЧЕСКАЯ СТРУКТУРА МУЖСКИХ 
ПОЛОВЫХ ГОРМОНОВ 


Гормоном яичек признается в настоящее время тестостерон, полученный 
впервые в кристаллическом виде из яичек быка Дейвидом и сотрудниками 
(1935). Тестостерон встречается только в яичках. Лукас и сотрудники (1957) 
обнаружили этот гормон в У. зрепптайса у человека. Гормон представляет 
собой стероид, содержащий в своем составе 19 углеродных атомов. В составе 
стероида кроме этого имеются еще 2 СН;-группы и одна ОН-группа у 17-го 
углеродного атома. Из яичек были изолированы еще и другие стероиды, 
среди которых 45 прегненолон содержит в своем составе 21 углеродный 
атом и стимулирует сперматогенез. В свете наших сегодняшних знаний 
биосинтез гормона яичка представляется следующим образом: холестерол —> 
прегненолон —> прогестерон —> 17-х прогестерон —> /\ андростерон-3, 17- 
дион —> тестостерон (Дорфман, 1957). 


их 
о 


тестостерон 


а мочи были получены несколько андрогенов, часть которых происхо- 
дит из яичек. Другая часть происходит из коры надпочечников. Андроге- 


нами мочи, происходящими из яичек, являются 2 
тся андростерон, и Н 
и этиохоланол-3-альфа-ОН-17 (этиохоланолон) ь ь Не 








о 
сны ен, 
р и | е” 
Нал 
не В но нм 
андростерон изоандростерон 





































но 


этиохолан — а (а-ОТ.-) 17-ОН 


их 


но 


дегидроизоандростерон 


ый х ИОАНН как видно из их структурной формулы, являются 
ли 17-кетостероидами, так же как андрогены надпочечникового происхождения 
7) | Цветная реакция Циммерманна не дает возможности т их = е 
ей друга. После введения тестостерона 40% его выделяется с ой ие 
Б трех упомянутых андрогенов. 1/3 часть кетостероидов мочи происходит из 
=. яичек, 2/3 — из коры надпочечников. Кетостероиды мочи яичкового про- 
ы, исхождения являются продуктами обмена тестостерона. Уже при изложении 
ай кетостероидов надпочечникового происхождения говорилось о том, что т. н. 
ый В- (ненасыщенные) кетостероиды происходят из коры надпочечников. Их 
— количественное определение применяется в дифференциальной диагностике 
7. рака коры надпочечников. Интересно отметить, что после инъекции тесто- 


стерона в моче никогда не обнаруживается этиохоланол-3-В-ОН-17Т, а всегда 
наблюдается я-стереоизомер. 

Среди продуктов обмена тестостерона андростерон является очень эффек- 
тивным андрогеном. Эффективность изоандростерона составляет всего одну 
десятую часть эффективности андростерона: этиохоланол не является 
эффективным. 

После введения тестостерона увеличивается содержание эстрогенов мочи. 
По-видимому, часть тестостерона превращается в эстрогены. 

Печень играет важную роль в обмене андрогенов. Это подтверждается 
следующим опытом: если тестостерон вводить непосредственно в порталь- 
| ную систему или произвести пересадку яичка в селезенку, то нельзя восстано- 

вить предстательную железу и семенные пузырьки кастрированных крыс. 

По данным опытов т уЙго, в расщеплении тестостерона принимают участие 

:0- две энзиматических системы; первая из них расщепляет на — 
«в: | ное соединение в кольца А и превращает 17-т и Е у 

он кетогруппу; вторая энзиматическая система аоедляет т ен ТО 

У печеночных больных после введения тестостерона и ин 1951). 

стероидов плазмы и мочи будет меньше, чем У о меньше, чем у здо- 

Выделение кетостероидов у печеночных м сотрудники (1953) наблюдали 

| ровых людей (Рупл и сотр-, 1951). Сатмари больных хроническими забо- 

понижение выделения кетостероидов только У 997 " 


и. Е ъяс я их рас- 
Ис о генов из крови только отчасти ОбБяняет» | т 
о. < еляется печеночными клетками в желчь. 
Е ео жены энзиматические системы в почеч- 
За последнее время были обнаруж й Ее 
Е их свинок, принимающие, 
ной ткани < кроликов и морских св т. 
тои м — процессах катаболизма о и 
1951); Эти энзиматические системы вызывают главнь’ 
БВ. - 
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ая его тем самым в кетон. В каче- 


7 г евращ 
углеродного атома, пр 
т иросфопиридин-нуклеотид (ДПН) имеет значение только 


г ‹офактора 
стве и. свинок, у кроликов он не имеет никакого значения. 
собак 1 ы ы 


‹е стерона. Цит 

Почечная ткань собаки разрушает кетоновую ел и т. 
не оказывал никакого воздействия на Эту и: 2 и ие. 
вает эффект энзиматической системы печени ( р о а >. 
тить, что при инкубации с печеночной тканью -ке ы м 
только из тестостерона, а из метилтестостерона нет. И Гане я ор, 
стимулирует образование 17-кетостероидов только :- ы: : р: т 
тилтестостерон он не оказывает никакого влияния (Левендал . р. о 

Кроме печени и почек в обмене тестостерона принимают уча Е т и 
другие органы, о чем свидетельствуют опыты у она е Е: 
рэктомированных животных, у которых в различных органах мож 
наружить только 50% введенного тестостерона (Уэст, 1951). 


ДЕЙСТВИЕ АНДРОГЕНОВ НА ОРГАНИЗМ 


ДЕЙСТВИЕ ТЕСТОСТЕРОНА НА ПРИДАТОЧНЫЕ, НА ВНЕШНИЕ ПОЛОВЫЕ 
ОРГАНЫ И ВТОРИЧНЫЕ ПОЛОВЫЕ ПРИЗНАКИ 


Под влиянием тестостерона у грызунов наблюдаются гипертрофические 
изменения со стороны предстательной железы, семенных пузырьков и со 
стороны специфической железы, вырабатывающей энзим, коагулирующий 
сперму («коагулирующая железа»). У кастрированных животных величина 
и функциональная способность этих желез остаются неизмененными в 
случае применения тестостерона (Мур и сотр., 1929; 1930а). Под влия- 
нием больших количеств тестостерона наблюдается гипертрофия пред- 
стательной железы. Если из двух парабиотических самцов-крыс у од- 
ного производится кастрация, то гипертрофия предстательной железы на- 
блюдается у некастрированного животного благодаря усиленной выработке 


ИКСГ в гипофизе кастрированного животного, в результате чего яички 


некастрированного животного продуцируют тестостерон с 
рон в усиленном темпе 
(Мартинс и сотр., 1931). : ы 


Андрогены могут также стимулировать предстательную железу у поло- 
вонезрелых животных. Введение тестостерона вызывает гипертрофию пред- 
Е. железы даже у двенадцатидневных крыс (Прис, 1936). 
ее р увеличение даже рудиментарной предстательной 
и кок (Коренчевски и сотр., 1936; Коренчевски, 1937). Это говорит 
ры › ЧТо НОРОЕНЫ так же как и все остальные половые гормоны, явля- 

а оноспецифическимиь и не «половоспецифическими». 
== ет НИЙ эпителий предстательной железы, усиливают 
ных и ИО х, половонезрелых, кастрирован- 
стательную железу против вредного я к в“ 


‘указывает на роль андрогенов в се 
было доказано, что тестостерон рез: 


ко усиливает выделение я с обезьянами 
820 


1 фосфатазы (Гутман 
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ЦИЙ 
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ред- 
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на- 
отке 
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1оло- 
пред- 


Ной 
ворит 
явля- 
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рован- 
пред- 


ржится 
за появ- 
кт тоже 
зьянами 
Гутман 


: Го, что в крови 
| сотр 1939). То, крови и моче у мужчин № д 
и, аищин, ток укаВЕВАЮТ Ва. Воть и к больше кислой фосфатазы, 
Концентрация кислой фосфатазы в семенной жидкости в 100000 раз больше, чем 
в 
‚ 


а Ее фосфатаза содержится в предстательной 
гательной железе 


только У человека и обезьян, а предстательная железа к 
и кошек содержит только следы кислой фосфатазы ( ий а свинок, кроликов 
‚ 1942). 


а ООО росту зи стимулируют функцию эпителия семен- 
НЫХ пузырьков, в то время как на строму не оказывают почт 
воздействия. Они усиливают активность кислой фосфатазы семе и никакого 
ков (Мелампи и сотр., 1953). нных пузырь- 
о евущиальных экелеа У трызу: изменений куперовских (Чопп, 

Е у грызунов (Фрейд, 1933) после кас- 
трации. 

Развитие мошонки тоже находится под влиянием андрогенов. Под влия- 
нием дачи тестостеронпропионата увеличиваются размеры мошонки у евну- 
хов и мужчин с атрофией мошонки (Уэст и сотр., 1938). 

Эксперименты на животных и наблюдения над людьми в одинаковой 
мере доказывают, что рост полового члена и его величина зависит от влияния 
андрогенов- Гомологичный половому члену орган у женщин —— клитор 
тоже находится под андрогенным влиянием. В случае раннего гипогонадизма 
половой член остается маленьким, но его размеры значительно увеличи- 
ваются под влиянием дачи тестостерона. Мышцы полового члена особенно 
чувствительно реагируют на воздействие тестостерона. Под влиянием андро- 
тенов клитор самок может увеличиваться до размеров полового члена. 
Бисексуальное влияние тестостерона подтверждается ещё тем, что он вызы- 
вает течку и увеличение матки у инфантильных самок-мышей. У полово- 
зрелых животных матка более значительно увеличивается под влиянием 
тестостерона, чем эстрогенов (Кохунес, 1947/49). 

Андрогены задерживают развитие грудного соска у зародыша (Хемилтон 
и сотр., 1937). С другой стороны, более усиленный темп развития грудного 
соска во время внематочной жизни в пубертатный период зависит от функции 
яичек (Боттомли и сотр., 1938). Применение тестостерона у беременных 
животных не нарушает течения беременности, но животные не в состоянии 
кормить потомков, в результате чего они погибают (Бурроуз, 1937). Неболь- 

шие дозы андрогенов стимулируют развитие выводящих протоков и ацину- 
сов грудной железы, далее, наблюдается отделение какой-то немолокообраз- 
ной жидкости (Селье и сотр., 1936). 


Под влиянием андрогенов развиваются усы и борода. Рост волос на лобке 
я тестостерона. После рано 


ив подмышечной впадине не зависит от влияни 
проведенной кастрации наблюдается рост редких волос на лобке с картиной 
женского лобка, которая образуется под влиянием андрогенов коры надпо- 
чечника. «Мужской тип» облысения зависит от наличия андрогенов (и таким 
образом тестостерона тоже). У рано кастрированных всегда а 
пышные волосы на голове, они никогда не лысеют. Отсутствие усов и а 
У мужчин не всегда означает недостаток тестестерона, так как м >. Е 
т и бороды может т на недостаточной реактивност р 
ерии (синдром Зеаб в{-Ватат)- 

м ее екотебоыа увеличивается содержание ль 
Улучшается капиллярное кровообращение кожи и ин а 
ность сальных желез. Последнее сопровождается образование! . 


821 


ии 


нос _ 


иянием тестостерона шерсть белых мышей приобретает желтоватый цвет 
ВЛ 1 
и таким образом напоминает шерсть самцов. 


Под влиянием тестостерона увеличивается гортань У женщин и голос становится 
более низким. к я 
о " Рорной яичка усиливает либидо и половую активность. СТ 

Тестостерон и развитие опухолей. Причина гипертрофии пред железы 
до сих пор еще не выяснена. Существует мнение, по которому доброкачественное увели- 
чение размеров предстательной железы получает объяснение в гипофункции яичек, на 
основании чего тестостерон применяется для лечения гипертрофии предстательной же- 
лезы. Наоборот, Бурроуз (1949) объясняет доброкачественное увеличение предстатель- 
ной железы гиперфункцией яичек и считает, что гипертрофия предстательной железы 
излечивается удалением яичек. В отношении рака предстательной железы имеется 
единое мнение: андрогены способствуют росту рака предстательной железы. Такое вы- 
сказывание еще не имеет доказательств, но клинические наблюдения о том, что при евну- 
хизме и евнухоидизме никогда не встречается рак предстательной железы, говорят в 
пользу этиологической роли андрогенов яичка. Благоприятные результаты лечения 
рака предстательной железы стильбеном тоже подтверждают данное предположение. 
Туморогенное влияние тестостерона подтверждается данными опытов Лакассань и сотруд- 
ников (1939а, Ь, с, 9) с введением тестостеронпропионата, тестостерон-ацетата и андро- 
стендиол-дипропионата 16 мышам в течение продолжительного времени. У 9 из живот- 
ных, живших 300 дней, наблюдали развитие саркомы на месте введения тестостерона. 
Механизм действия не выяснен. Трудно сопоставить с этими данными результаты опытов 
Дербруннера (1953). В своих опытах автор нашел, что андрогены и эстрогены тормозят 
митотическую активность культуры фиброцитов кролика. 





































ДЕЙСТВИЕ ТЕСТОСТЕРОНА НА НЕВРОЭНДОКРИННУЮ СИСТЕМУ 
ДЕЙСТВИЕ НА ЦЕНТРАЛЬНУЮ НЕРВНУЮ СИСТЕМУ 


Давно известно, что деятельность яичек отражается на центральной 
нервной системе. Кастрация успокаивает самцов, которые таким образом 
становятся пригодными для выполнения различных работ. Систематическое 
изучение воздействия работы яичек на центральную нервную систему нача- 
лось только в нашем столетии. Исследования Тандлера и Гроса (1908) на 
скопцах распространились и на изучение психики. 

Школой И. П. Павлова долгое время изучалось взаимоотношение высшей 
и деятельности и половых гормонов методикой условных рефлексов. 
о В своих опытах нашла, что после кастрации всегда ослабе- 

нервная деятельность собак и главны г 
тормозные процессы. ее ео 

Животные слабого 
ыы тормозного типа непосредственно после кастрации 

енными, более работоспособными. Такое временное оживле- 


ние скоро сменяется депрессией и 
к неработоспособност 
воздействие оказывает на кору г г енто сильное 


оловного мозга рано проведенна 7 

а я кастрация 
( Архангельский, 1937). Под влиянием дачи брома улучшается высш ин в- 
ная деятельность кастрированных ж ь : 


ивотных (Яковлева, 1938: 
1938). Лигатура одного семявыносящего протока, сот. 


плюс пе 
и 
Можения т У — т Ослабление процессов возбуждения и тор- 
нельзя я яСиа собак Санореее, 1924; Маринеско и Крейндле 1934) 
в. только недостатком андрогенов, несмотря на р, 
ь напоминают те, которые наблюдаются то, что эти 
рации (Иванов-С моленский, 1949/52). Под влиянием Е каст 
страции усили- 
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‹реция желудочного со 
вается секр ка и моторная ф 

нкция жел 
а под > гистамина уменьшается секреция желузочно о И И 
и сотр., ), но все эти изменения нормализуются после дачи те 
стерона или тестостеронпропионата. ы Ма 


Во время пубертатного возраста поло 
ующее влияние на кору головного о Е 
ие тироксина, начинают расти под влиянием воздействия андрогенув, у 
них ускоряются процессы образования условных рефлексов и дрогенов, у 
синтетические и аналитические функции. Такое действие ии 
только восемь месяцев. Интересно отметить, что после каст и 
тогда появляются кастрационные клетки в передней доле о и 
7 


связь между гипофизом и центральной нервной системой 
ой сохранен - 
вег и сотр., 1932). ранена (Холь 


ДЕЙСТВИЕ НА ЭНДОКРИННУЮ СИСТЕМУ 


Действие андрогенов яичка на аденогипофиз и яички. Работа яичка нахо- 
дится под влиянием гонадотропных гормонов аденогипофиза. После удале- 
ния гипофиза прекращается сперматогенез и наступают атрофические изме- 
нения в яичках. Сперматогонии еще видны некоторое время, но скоро заме- 
щаются сертолиевыми клетками. Число клеток Лейдига уменьшается, и 
в них обнаруживаются признаки дегенерации. Понижение функции яичка 
подтверждается еще признаками обратного развития половых органов. 
Удаление яичек сопровождается возникновением т. н. кастрационных изме- 
нений в аденогипофизе, к ним относится увеличение числа базофильных 
клеток и количества базофильного коллоида. Увеличивается выделение 
фолликулостимулирующего гормона. Под влиянием тестостерона исчезают 
все явления, связанные с кастрацией, и большие дозы тестостерона могут 
настолько подавлять гонадотропную функцию, что прекращается сперма- 
тогенез и яички атрофируются. Это надо вспомнить, когда мы прибегаем 
к применению тестостерона для лечения нарушений половой потенции. 
Если тестостерон вводится непосредственно после удаления гипофиза, то 
парадоксальным образом он поддерживает сперматогенез. Если тестостерон 
применяется тогда, когда сперматогенез уже прекратился, он не в состоянии 
возобновить процессы сперматогенеза (Нелсон и сотр., 1936; Чу, 1940). 

У мужчин с гипогонадизмом яички увеличиваются под влиянием андро- 
генов (Уэст и сотр., 1938; Вилларе и сотр., 1938;Спенс, 1940). Гонадальное дей- 
ствие андрогенов осуществляется, как правило, посредством АИтиНЬ 

Подвижность сперматозоидов зависит от секреторной деятельноети доба- 
вочных половых желез и, таким образом, косвенно, от действия андрогенов. 
На этом явлении основана чувствительная биологическая проба, служащая 

Ь). УКизнеспособность спер- 
для определения андрогенов (Мур и сотр., 1930 А" 
матозоидов тоже зависит от наличия андрогенов. Наличие р. нь ня 
и фруктозы чных половых органах нужно вора 
неспос нь жание этих веществ уменьшается после 
каст ыы а снова восстанавливает нормальные 
о Не УЕ Содержание гиалуронидазы в спер- 
о ения (Хамфри сотр -“’т к. увеличивается содержание 

0Збидах зависит тоже от андрогенов, - 


Рукторзы в сперме. 
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— чек в мошонку вызывается действием гонадотропных гор- 
Опускание Я" оже принимают участие в этом процессе. У резус 
монов, но п можно было получить преждевременное опуска- 
обезьян даче, 3: Мартин, 1939). 
Ни (Хемвя к специфическим образом задер- 
= ного гормона, но не оказывают никакого влия- 
живают секрецию гонадотрог а ного гормонов (Пашкис и сот 
ния на работу тиреотропного и соматотроп р ре 
1954). Мы считаем, что данное утверждение и ме рю к. 
в отношении работы соматотропного гормона. паши на дения убедили 
нас в том, что тестостерон тормозит работу базофильных клеток ш 10. 

Под влиянием тестостерона наступает атрофия яичников. Атрофия яич- 
ников связана не только с гонадотропным торможением, но и с непосред- 
ственным влиянием тестостерона. ® 

Связь яичек со щитовидной экелезой. Связь между этими железами двухсто- 
ронняя. Под влиянием кастрации уменьшаются размеры щитовидной железы 
у крыс (Коренчевски, 1930). С другой стороны, после удаления щитовидной 
железы, спустя 20 дней после операции, уменьшаются размеры яичек петуха 
на одну десятую часть нормальной величины и яички не в состоянии больше 
приводить сперматозоиды к созреванию (Бёнуа и сотр., 1934). Взаимосвязь 
осуществляется через аденогипофиз. Под влиянием тестостерона увеличи- 
вается щитовидная железа у мышей и одновременно с этим уменьшается 
в ней содержание коллоида (Селье, 1939а). 

Взаимосвязь яичек и околощитовидных желез. Под влиянием тестостерон- 
пропионата умножается число митозов в околощитовидных железах у моло- 
дых крыс и наблюдаются признаки гиперфункции (Натансон и сотр., 1940). 
Через 2 часа после введения 20 мг тестостерон-пропионата повышается уро- 
вень кальция сыворотки у человека (Клоц и сотр., 1947). Андрогены усили- 
вают образование мозоли после перелома (Дербруннер, 1945). Они оказы- 
вают благоприятное влияние на климактерический остеопороз (Рейфен- 
штейн и сотр., 1947). 

Кора надпочечников и андрогены яичка. На существование определенной 
взаимосвязи между корой надпочечников и яичками указывает тот факт, 
что размеры надпочечников у самцов-крыс меньше, чем у самок. После 
кастрации у самцов увеличиваются надпочечники, а после дачи андрогенов 
самкам кора надпочечников у них уменьшается до размеров коры надночеч- 
а У самцов. Под влиянием тестостерона наступает атрофия зоны Х. 

уществует определенная взаимная помощь между андрогенной функцией 
ие о яичек; правда, 17-кетостероиды андроген- 
в гипофизе, но р и конных изменений 
плазия коры ен А Раженная гипер- 
ная железа и семенные и. мореких свинок и половой член, предстатель- 
узырьки животных продолжают развиваться 
(Шпигель, 1939/40). Под влиянием кортизона увеличивается Е о спер- 
о у мужчин (Трабукко, 1952). Под влиянием О пропио 
(Селье, ЗО все зоны коркового слоя надпочечников взрослых мышей 


Под влиянием андрогенов уменьшается в 
( Веннинг и сотр., 1947). Нельзя оценить измен 
дов после ввдения тестостерона, т. к. 
кетостероиды. 


ин И-оксистероидов 
деления 17-кетостерои- 
часть тестостерона превращается т 
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трофия эпите 
У крыс нас 
ренчевски и сотр., 1940). 
Подчелюстна: 

этой железы, У самцов преобладают канальцы, у самок — ацинусы. После кастрац 
: ле кастрации 


самца ст 
андрогенов восстанавливает нормальную структуру железы 


Если самки получают тестостерон, то струк ни в 
похожей на строение этой к Е ме ЛЕНЫ Становится 
1941а, В, ©). к ‚ 1940а, Ь, с; Лакассань и сотр., 

Островковый аппарат. Кастрация морских Е я не 
островков (Ратери и сотр., 1938). Если Е ны за ‘собой гиперплазию 
Ут п 10 мг тестостерон-пропионата, у них полностью ие в 

кспериментальные данные относительно г ний : 
поиворечивь. : взаимоотношений печени и андрогенов 

Костная ИО Общеизвестно, что после кастрации усиливается рост трубчатых 
костей в продольном направлении. В литературе, однако, имеются противоречащие данные 
(Мур, 1922; Помера и сотр., 1941; Березкина, 1948/49). Причина этих изменений также 
неизвестна, как и неизвестна причина истощения после кастрации одних и полнота дру- 
гих. Не имея другого объяснения, мы связываем данное явление с конституциональными 
особенностями. 

Разница в строении костной системы тоже относится ко вторичным половым при- 
знакам. Плечевой пояс и форма таза у кастратов до пубертата и больных ранним гипо- 
тонадизмом имеют женские формы. 

Андрогены и вес тела. После кастрации вес тела обычно уменьшается. Введение 
тестостерон-пропионата у людей обычно вызывает прибавление в весе евнухов и евну- 
хоидов (Вилларе и сотр., 1938; Сиене, 1940; Кеньон и сотр., 1940). При оценке резуль- 
татов таких опытов всегда надо учитывать аппетит и действие андрогенов, задержива- 
ющее воду в организме. 

Андрогены способствуют развитию мускулатуры. Это доказывается как данными 
экспериментов на животных (Папаниколау и сотр., 1938), так и клиническими наблюде- 
ниями. Преждевременное половое созревание на почве опухолей коры надпочечников с 
гиперпродукцией андрогенов, как известно, сопровождается сильным развитием муску- 
латуры («теркулесовы дети»). При атрофической миотонии, где одновременно имеются 
миопатия, атрофия яичек и дегенерация коры надпочечников, введение 25 мг тестосте- 
рон-пропионата через день в течение двух месяцев усиливает трудоспособность больных 
на 50% (Хессер и сотр-, 1940). Объем сердечной мускулатуры увеличивается под влия- 
нием введения тестостерон-пропионата; удлиняются отдельные мышечные волокна ( Ко- 
ренчевски и сотр., 1941). Принимая все это во внимание, можно было ожидать повышения 
кровяного давления под влиянием тестостерона. Литературные данные и 
то, что тестостерон не оказывает никакого влияния на кровяное давление рН . 

Яички и кровотворение. То обстоятельство, что У мужчин В среднем се 
больше эритроцитов в крови, чем у женщин, само по сеое говорит о и а 
Эксперименты на животных доказывают то же самое. После вю оаеных «ро- 
число эритроцитов в крови у самцов-крыс. После да О ока соикам 
вяных телец нормализуется (Стейнгласс и сотр., 1941). Введ пеотов на образо- 
вызывает гиперплазию костного мозга. В отношении воздействия андр! 
вание гемоглобина в литературе имеются противоречивые ет 

Исследования, проведенные у доноров, говорят о том, что У * 


чин быстрее регене- 
рируются не только эритроциты, но И темоглобин (Фаулер и сотр., 19% 


ДЕЙСТВИЕ АНДРОГЕНОВ НА ОБМЕН ВЕЩЕСТВ 

ь что тесто- 
Действие на белковый обмен. Из вышеизложенного т т 
‘терон стимулирует рост и развитие многих органо Ум ыы 
с го белково-анаболическом действии_ ня и р 
Родственные ему соединения обладают анаболическим 2 } 


825 











р Кеньон и сотр.» 1941). При оценке белково-анабо- 
лкового обмена ( ‹ринологии вообще, надо принимать во вни- 
ПИН ры огены яичка, как известно, подавляют 
мание множество факторов. о о ияние сопровождается понижением 
работу коры надпочечников. Е ее продукции глюкокортикоидов, 
выделения азота В За лиянием на белковый обмен. Анаболическое 
обладающих катаболическим в ог ОДЯВЖОНИЮЕ катаболизма” белков. 
действие, конечно, не тождеств ми, участвующими в построении белков. 
Андрогены являются СОЕДИНЕНИЯ и осуществляется отчасти посред. 
Влияние андрогенов на белковый от .. оздействие на энзи- 
: иза, отчасти через непосредственное возд 
ством аденогипофиза, бмене. Кастраты, евнухи 
матические системы, участвующие в белковом о а ическом возрасте 
дети до пубертатного возраста и женщины в Клим р а 
усиленно выделяют креатин. Введение тестостерона нормализу о 
креатина в этих случаях. Белково-анаболическое действие андрогенов ав- 
ным образом направлено на обмен веществ мышечной системы; под И 
андрогенов картина белков крови не изменяется (Кеньон и сотр., : 
Саттон, 1941). Отдельные стероиды андрогенного действия неодинаково 
влияют на процессы анаболизма белков. За последнее время были получены 
стероиды с незначительным андрогенным влиянием, но выраженным бел- 
ково-анаболическим действием (метиландростендиол, норандростенолопро- 
пионат). Так как эти препараты обладают лишь незначительным вирили- 
зующим эффектом, их успешно можно применять и для лечения женщин. 
В отношении влияния андрогенов на углеводный обмен в литературе име- 
ются противоречивые данные. Нами уже отмечалось, что у кастрированных 
животных наблюдается гипертрофия островкового аппарата и что тесто- 
стерон предохраняет животных от возникновения гипертрофии. В то же 
время у этих же авторов имеются данные о действии тестостерона, пони- 
жающем уровень сахара крови (Ратери и сотр., 1938). Противоречия лите- 
ратурных данных связаны отчасти с тем, что авторы не принимали во ВНИ- 
мание всю сложность регуляции уровня сахара крови. Андрогены подав- 
ляют секрецию глюкокортикоидов, и это влечет за собой понижение уровня 
сахара крови даже в случае повреждения островкового аппарата благо- 
даря андрогенному ВЛИЯНИЮ. Результат всегда зависит от количественных с0- 
отношений факторов, участвующих в поддержании определенного равновесия. 
Очень трудно составить мнение относительно взаимосвязи между функ- 
циеи яичек и жировым обменом. Ожирение и прибавление в весе являются 
обычно индикаторами жирового обмена. Это неправильно. Особенно это 
м гонадальной функции. После кастрации уменьшается вес более 
стых а стей 
о 
крытым, если судить только на 
основании изменения веса тела. Ожирение является результатом нару- 
шения состояния сложного эндокринного равновесия, в котором необходимо 
отдельно оценить роль каждого фактора: усиленного или недостаточного 
питания, характера работы, семейных факторов и функции отдельных эндо- 
кринных желез. Таким образом, кастрация изменяет деятельность щитовид- 


ной железы, и понижение основного обмена мо 
жет способствов = 
лению в весе. Несмотря на то, что ожирение являетс 02 


я резуль й- 
ного равновесия, оно никогда не зависит только от о атом ваторий 


о фактора. Р. ь 
деление жиров в организме находится частич ра. гаспре 
н 
гормонов. © под влиянием половых 


шении бе 
лического В 
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Действие андрогенов на минераль 
| алокортикоидов вызывают задерж 
Под влиянием андрогенов уменьшается 
(Горн и сотр. 1938; Кеньон и сотр., 1942а 
же время уровень натрия крови остается норма 
гавтс 3 

стерона понижается выделение кальция и осфо 

а, че? > 
приятное влияние андрогенов при оетопорове (био еняетя те 
ивается основной обмен. У каст- 
овышенным. 


ВТОРОЙ ГОРМОН ЯИЧКА 


По аналогии с эстрогенами уже давно предполагают, что существует 

| еще один гормон яичка. Попытки получения этого гормона ь ь 

\ О О, Е А гормона до сих пор не 

| увенчались успехом. Экспериментальным фактом является то, что в водном 

экстракте яичек содержится вещество, тормозящее секрецию фолликуло- 

` стимулирующего гормона, но не обладающее андрогенным влиянием. Не 

решен еще вопрос о том, является ли данное вещество ‹ингибином» или эстро- 

теном, продуцируемым сертолиевыми клетками. Ниже обобщим данные 

экспериментальных поисков (Хеллер и сотр., 1948; Бертронг и сотр., 1949; 
Хауард и сотр., 1950). 

Под влиянием экстракта яичка без содержания андрогенов не насту- 
пают кастрационные изменения в аденогипофизе, не усиливается секреция 
фолликулостимулирующего гормона и не атрофируются половые органы. 
Опыты с парабиотическими животными показывают, что гипофиз самцов 
реагирует на дачу водного экстракта яичка более чувствительно, чем гипо- 
физ самок, далее, что образование фолликулостимулирующего гормона пред- 
шествует образованию лютеинизирующего гормона. При парабиозе самки с 
самцом, у которого яички были подвергнуты рентгеновскому облучению, 
самки попадают в состояние постоянной течки. Дача водного экстракта 
не влияет на течку у этих самок. Этим можно доказать, что благодаря рент- 
геновской атрофии канальцев яички не в состоянии вырабатывать вещество, 
обладающее тормозным влиянием в отношении гипофиза. Дегенерация ка- 
нальцев яичка, независимо от причины ее возникновения, влечет за собой 
следующие изменения: в аденогипофизе появляются кастрационные клет- 
ки, в знак базофильной гиперфункции увеличивается число 1 - 

клеток и накапливается базофильный коллоид, далее, обнаруживается т 
анны Уровень фолликулоетииулируюището пирна в крови и моче 
Придаточные половые органы остаются без изменений. НЫ Е. 
эстроген яичка вырабатывается, по всей вероятности, сертог и 
ками. 


ДЕЙСТВИЕ КАСТРАЦИИ НА ОРГАНИЗМ 


ий, к 1е следуют за удалением 
Ниже даем краткий обзор тех изменений, которь Е ие 
„Ужских тонад в организме, подчеркивая, что ТИ еле достиже- 
т от ТОГО КОРДА ПОбЛОНЯ ИНО я и в зависимости от 
ния половой зрелости. Имеются еще некоторые отличи . 
Вида животного. 
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Ре. млекопитающих вызывает очень пестрый симптомоком- 

Кастрация Ух стороне не вызывает обычно никаких послед- 
плекс. Удаление яичка на а яичко подвергается гипертрофии. Двух- 
И а В а влечет за собой более глубокие 
не - ем обялЕВОЛННаЙ кастрация старых мн 
не развиваются придаточные половые органы, у старых я к. : 
фируются и прекращают функционировать. Теряется пол Е 
дикость, хотя животные еще временно способны к случке. дение 
становится спокойным, безразличным. В аденогипофизе отмечаются кастра- 
ционные изменения, увеличивается содержание фолликулостимулирующего 
гормона гипофиза и повышается его концентрация в крови и моче. и 
видная железа после кастрации гипертрофирует ( Андерсен и сотр., ВЕ 
В литературе имеются случаи атрофии щитовидной железы после каст- 
рации. Утолщаются 2опа тазссшаа и хопа гей си!аг!з надпочечника, и увеличи- 
вается объем надпочечников. Обратное развитие вилочковой железы у 
кастрированных животных запаздывает. 


ДЕЙСТВИЕ ПЕРЕДОЗИРОВКИ ТЕСТОСТЕРОНА НА ЖИВОТНЫХ 
И НА ЛЮДЕЙ РАЗЛИЧНОГО ВОЗРАСТА 


Действие андрогенов было изложено подробно. Ниже следует только 
краткий обзор действия передозировки тестостерона (Рубенштейн и сотр., 
1941; Шей и сотр., 1941; Селье и сотр., 1942). Большие дозы тестостерона у 
взрослых усиливают процессы сперматогенеза, увеличивается объем яичек, 
сперматозоиды становятся более подвижными. Увеличивается предста- 
тельная железа. Наступают гипертрофические изменения в костном мозгу 
(Домм и сотр., 1943; Табер и сотр., 1943), и увеличивается число эритроци- 
тов и ретикулоцитов (Крат, 1946). Повышается уровень щелочной фосфа- 
тазы крови (Бухвальд и сотр., 1944). Понижается толерантность к углеводам 
(Люишс и сотр., 1942). Понижается также выделение натрия, калия, хлора, 
фосфора и общего азота (Торн и сотр., 1938; Гордан и сотр., 1947; Уэст и 
сотр., 1951). 

В последнее время часто наблюдаются сл 
рона в связи с его п 
После длительного 


учаи передозировки тестосте- 
рименением для лечения рака грудной железы у женщин. 
применения тестостерона у женщин прекращается ову- 
ляция, возникают различные расстройства менструального цикла, позже на- 
ступает аменоррея и атрофия ЯИЧНИКОВ. Увеличиваются размеры клитора, 


вырастают усы и борода, и усиливается рост волос по всему телу. Волосы на 
голове выпадают, следуя муже 


глубоким. Белково-анаб 


































ны. 


отропного гормона (фолликулостим ли 
И ессы сперматогенеза (Хекель, 1930; а гормона) и подавляются 
Большие дозы тестостерона защищают жи ал и сотр., 1949). 
рационных изменений после произведенной т. от возникновения каст- 
Тестостерон предотвращает атрофию се рации. 
на животных после удаления гипофиза. Им 
тверждающие полное восстановление процессов с 
1040). Задерживается рост эпифизарных хрящей ии (Нелсон, 
как правило, ускоряется. Тестостерон проти сс и сотр., 1946). Рост, 
почечников (Леонард, 1944; Цицине и сотр. 1950) Ует атрофии коры над- 
Под влиянием больших доз тестостерона топа Тазсеша{ 1 ] 
коры надпочечников становится более тонкой и уменьш ата и гейсшаг$ 
ляция. . ается липограну- 


ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ЗАБОЛЕВАНИЙ ЯИЧКА 


Яички очень ЧУН ЛЬНо реагируют на воздействие вредных факторов 
как местного, так и общего значения. Особенно выраженной чувствитель- 
ностью отличается зародышевый эпителий, отвечающий на воздействие самых 
различных вредных факторов нарушением процессов сперматогенеза. Сильно 
действующие вредные факторы вызывают атрофию, менее сильно действую- 
щие — гипоплазию яичка. В результате этого наступает полное прекращение 
или только понижение функции яичек. Очень редко встречаются заболе- 
вания, где опухоли яичка сопровождаются гипергормональными симпто- 
мами: супервирилизацией, феминизацией. 

Разрушающими яички местными процессами могут быть воспаления. 
Среди острых воспалительных процессов чаще всего мы встречаемся с гонор- 
реей и паротитом как факторами, повреждающими яичко. Из хронических 
воспалений сифилис отчасти как гумма, отчасти как диффузное хроническое 
воспаление вызывает заболевание яичка. В 

Среди причин атрофии яичка нередко встречаются расстройства мест- 
ного кровообращения. Сращения после операции по поводу варикокеле, за- 
стой, закручивание семенного канатика, эмболия сосудов малого таза или 
закупорка этих сосудов в результате тромбоза, далее, кровоизлияния в ткани 
яичка по любой причине могут привести к возникновению атрофических 
изменений яичка. м 

Яичко, как менее защищенный орган, часто повреняе оздействие 

Зародышевый эпителий очень чувствительно реагирует ы > Я 
лучей рентгена или радия. Облучение разрушает В а = чения, 
тогонии. Уменьшается число сертолиевых клеток пол вли о 
В то время как клетки Лейдига остаются НОВО Е сия 

Опухоли яичка, неактивные в гормональном отн 1 


причиной атрофических изменений. Е вы - ые типы 

Со времени ен метода биопсии яичка ОЕ является 
трофических изменений, общей патологической т итубулярного фиб- 
тиалиновая дегенерация канальцев В сопровождении, Г нетронутыми, либо 
р0за или без него. Сертолиевы клетки либо ре Лейдига обычно 
Тоже подвергаются дегенеративным изменениям. Клетк 


н 
повреждаются. 








Факторы, вредно действующие на организм, ее 
Ве погические факторы, среди острых инфекц 2 Е 

_- м” могут привести брюшной тиф, ундулирующая лихорадка, 
атроф отиты. корь, моноцитарная ангина и гепатиты. В последнем 
ее непосредственного вредного влияния на почве вирусной 
инфекции, повреждение печени играет роль этиологического фактора. 

Все виды отеков могут вредно влиять на функцию яичек или стать при- 
чиной возникновения атрофических изменений яичка. с 

Среди интоксикаций алкоголь вредно действует на зародышевый эпите- 
лий, но почти все химические вещества (при хроническом отравлении ими) 
могут вызвать атрофию яичка. 

Гормональные причины вызывают гипопластические или атрофические 
изменения яичек по различным механизмам. Понижение секреции гонадо- 
тропного гормона аденогипофиза является одной из наиболее часто ветре- 
чающихся причин гипоплазии яичка, т. е. гипогонадизма. 

При циррозе печень не в состоянии расщеплять эстрогены, которые, на- 
капливаясь в организме, могут привести к атрофии яичка. «Ятрогенные 
атрофии яичка в последнее время все чаще встречаются как в результате 
передозировки тестостерона, так и в связи с применением эстрогенов для 
лечения рака предстательной железы (Хауард и сотр., 1950). 

С возрастом наступают атрофические изменения яичек, которые сопро- 
вождаются симптомами, подобными климаксу у женщин. 

При изложении вредных (с точки зрения функции яичка) факторов нельзя 
не говорить о роли психической травмы. Может быть, психические травмы 
гораздо чаще фигурируют как этиологические факторы, чем мы думаем- 
Психические травмы могут приостановить функцию яичек не только вре- 
менно, но очень быстро могут вызывать атрофию яичек. 


КЛАССИФИКАЦИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ, СВЯЗАННЫХ 
С РАССТРОЙСТВОМ ФУНКЦИИ ЯИЧКА 


Заболевания, связанные с расстройством функции яичек, делятся на гипо- 
функциональные и гиперфункциональные заболевания. Заболевания обоих 
групп могут происходить либо от самого яичка (периферически-гландуляр- 
а ре из центральной части гонадотропно-тестостероно-ин- 

системы (церебропитуитарные формы). Определенная часть пери- 
ферических гландулярных заболеваний яичка с гипофункцией характери- 
зуется усиленным выделением гонадотропного гормона (гипергонадотроп- 
ный гипогонадизм), другая часть заболеваний этой группы характеризуется 
низким ростом, присоединяющимся к негипогонадотропному гипогона- 
дизму. К этим последним относятся кретинизм, монголоидизм и различные 
виды нанизма негипофизарного происхождения с наличием В зма 

Клиническая картина гипофункциональных заболеваний яичка с гипе ‚ 
гонадотропизмом во многом зависит — помимо локализации основ . 
цесса — еще от того, в какой период жизни началось заболева аа 

Различаются следующие формы допубертатного гипе ао 
ий евнухизм, являющийся по сути дела ром 

т ни ‚ 
ера, соответствующий первичному тубулярному гипогонадизму, 
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только сертолиевых клеток 
индром « у ®, гипог 
ие Лейдига и азооспермии. онадизм с отсутствием клеток 
Типичным представителем постпубертатного ГИП 
гонадизма является взрослый кастрат или мужчина К же 
дизма Я . КЛИМ 
К этой группе причисляются еще опухоли яичка д 
Е ринного харак- 
Церебропитуитарные формы (гипогонадотропные 
заболеваний яичка тоже отличаются друг от 
когда произошло повреждение гипоталамуса или гипофиза 
Имеются т. н. чистые формы допубертатного гипогонадотропного гипо- 
гонадизма: евнухоидизм (недостаток фолликулостимулирующего и лютеи 
низирующего гормонов), протрагированный пубертат (по-видимому, затруд- 
нена утилизация гонадотропного гормона) и крипторхизм (недостаток Е. 
инизирующего гормона). Имеются еще гипогонадотропные гипогонадизмы 
сопровождающиеся нарушением функции - 


и других гормональных систем. 
К числу этих заболеваний относятся гипофизарный инфантилизм с пони- 
жением секреции гормона роста, адипозогенитальная дистрофия, синдром 


Лауренс—Мун—Бидля, при котором одновременно наблюдаются гипогона- 
дотропизм, гипофионизм и ожирение, далее, ранние формы пангипопи- 
туитаризма (ранняя форма болезни Симмондса). 

Во время пубертата и после него гипогонадотропный гипогонадизм 
проявляется в форме евнухоидизма. По клинической картине он очень похож 
на евнухизм, начинающийся в этом же возрасте, только имеет более бедную 
симптоматику. 

Как в связи с женским гипогонадизмом, мы и здесь подчеркиваем, что 
под евнухоидизмом следует понимать всегда церебропитуитарный гипого- 
надизм, а под евнухизмом подразумевается всегда периферически-гланду- 
лярный гипогонадизм. Если последний имеет бедную симптоматику, то мы 
говорим о стертой форме евнухизма, а не о евнухоидизме. 

К числу гиперфункциональных заболеваний яичек относятся опухоли 
яичка, проявляющие эндокринную активность. Часть этих опухолей выра- 
батывает тестостерон и, в зависимости от времени появления, вызывают 
преждевременное половое созревание или явление супервирилизации. дру. 
гие опухоли яичек сопровождаются явлением феминизации в о о 
выработки эстрогенов. Имеются опухоли яичек, продуцирующие р 
гонадотропин. — И 

Причиной гиперфункции яичка может быть частичная а м 
полная (базофильная и эозинофильная) гиперфункция а и ь 
_ Из упомянутых выше заболеваний поздний о 
крипторхизм были изложены вместе с О нарушения функ- 

иже приводим классификацию заболеваний на ние: подробно будут 
ЦИИ яичек, созданную с учетом вышесказанного. Замечание: по; 


а о ‹0м‘. 
Изложены только заболевания, обозначенные знако 


) гипофункциональных 
друга, в зависимости от того, 
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а) гипогонадотропный гипогонадизм НИЯ 
«) заболевания до полового ое агонадизн)* 
евнухизм (пангипогонадизм или Е 
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частичные расстройства функции Е 
синдром Клинефелтера (недостаток . 
синдром «только сертолиевых клеток» = Е 
гипогонадизм с недостатком клеток а ейдига 
синдром Тёрнера мужчин. Агенез яичка - 
В) заболевания, начинающиеся во время пубертата 
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гипо-, азооспермия 
у) заболевания, начинающиеся после пубертата 
поздняя кастрация 
различные дегенерации яичек с поздним началом 
климаксе мужчин* 
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монголоидизм, негипофизарный нанизм с гипогонадизмом) 
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2. Церебропитуитарные формы (гипогонадотропные) 


а) чистые гипогонадотропные гипогонадизмы 

«) заболевания до пубертата 
евнухоидизм (недостаток ФСГ -- ИКСГ) 
протрагированный пубертат (торможение утилизации?) 
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В) во время пубертата 
пубертатная форма евнухоидизма 

у) после пубертата 
поздний евнухоидизм и евнухизм 


6) гипогонадотропные гипогонадизмы с нарушением финкции других 
гормональных систем 


- «) заболевания до пубертата 
болезнь Бабинского—Фрёлиха 
болезнь Лауренс—Мун—Бидля 
гипофизарный инфантилизм 
ранняя форма болезни Симмондса 
В) заболевания с гипофункцией гипофиза, начинающиеся после 


пубертата, в сопровождении гипогонадизма (неэндокринные 
опухоли гипофиза) 
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И. Гиперфункциональные заболевания 
1. Периферические гландулярные формы 
а) опухоли яичка с эндокринной функцией 
«) опухоли, продуцирующие тестостерон+ 


ложное преждевременное половое созревание 
супервирилизация 


В) опухоли, продуцирующие эстроген+ 
феменизация 


7) опухоли, продуцирующие хорионгонадотропин+ 
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базофильная функция передней доли гипофиза 
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ЗАБОЛЕВАНИЯ до половой ЗРЕЛОСТ 
И 


ЕВНУХИЗМ 


оворя о евнухизме, мы имеем в виду таких лю 
но они были либо удалены хирургическим путем, либо 

Иов какого-то заболевания или облучения. Человек ме 
на ывается евнухом. Несмотря на то, что удалени | ее 


е или 
‘вошло рано, характерные особенности евнух а 


изма выплы 
то ность только во время пубертатного возраста. и 


Чички как цитогенные и эндокринные железы 
энкцию: в них созревают сперматозоиды 
Гингибин или эстроген. Кастрация сопрово 


икЦий. 
Е аавИсимости от того, когда произошло удаление или разрушение яичка, 
мы различаем предпубертатные (ранние), пубертатные и постпубертатные 
формы евнухизма. Клинические картины первой и последней форм довольно 
азличны, и поэтому уместно отдельно обратить внимание на их особенности. 
Среди причин евнухизма в первую очередь следует указать на перене- 
сение в раннем детском возрасте инфекционных заболеваний. Общеизвестной 
является «тесто-тропность» вируса паротитов. Среди хронических инфек- 
ционных заболеваний туберкулез часто поражает надпочечники, с которых 
он может распространяться на яички. Помимо туберкулеза наиболее часто 
встречающейся причиной позднего евнухизма является сифилис. Операции 
по поводу удаления грыжи или по поводу крипторхизма при неправильной 
оперативной технике могут привести к нарушению кровообращения яичка. 
в результате чего может наступить дегенерация яичек. Нередки случаи 
повреждения яичек и перекручивания семенного канатика. В этих случаях 
иногда приходится прибегнуть к хирургическому удалению яичек. Хирур- 
гическая кастрация в настоящее время чаще всего производится по поводу 
опухолей яичка, рака предстательной железы и туберкулезного поражения 
яичек. : ь 
В образовании двухстороннего врожденного отсутствия яичек а 
роль наследственные факторы. По литературным данным, а ы- 
нередко наблюдается семейный характер (Харкстал, 1943; Рейфе , 
1947; Рот, 1947). - 
з Случаи атрофии яичек на почве психических травм иметь 
аших собственных наблюдений. т. тно, если 
Анамнез при раннем евнухизме дает мало среде физиоло- 
и что предпубертатный гипогонадизм о к ти етнем возрасте 
а, ны  — мальчика меньше нормаль- 
ОГО м мошонка пустует и половой такой, как остальные». Поскольку 
в - енок в школе осознает, что он «ие Е аня родителей, психи- 
ие речается с открыто выражаемыми пер Отсутствие половой жизни У 
‘ие конфликты могут возникнуть рано. у 


‹огда 
- ‚ оз 96ГО НИКОГ 
м кастрированных не замечается и не вает однажды сущест” 
ЫЛО, не с х в 
0 им созна 

и провождается таки; 


й. которые 
> кастрацией, к Е 
0 ‚наче обстоит дело у лиц с поздно происхоляще ооо интереса. 
`Разному реагируют на потерю потенции и в 


дей, у которых имелись 
яички, 


проявляют двойну 
ю 
и продуцируются тестостерон 


ждается прекращением обоих 


<а 





я и среди 
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Роэндокринные заболевания 











угие ищут спасения в работе (что редко ветре- 
е возмещают потерянное едой и выпивкой 
нной после пубертатного возраста, боль_ 
Большая часть жалоб больных в случае 
офией половых органов и исчезновением 


У одних возникают психозы, Др 
чается), а есть люди, которы 

В случае кастрации, произведе 
ные часто жалуются на приливы. 
поздней кастрации связана с атр 


вторичных половых признаков. 
Физикальное обследование. При осмотре больных с ранней формой евну- 


хизма, кроме маленьких размеров наружных гениталий, отсутствия или не- 


ЗЕ, ВН ВВ 









Рис. 137. Евнухизм 


большой ве Л 
личины яичек и 6. 
ки едности кожи, нич е © 
тичего особе Е тмечается 
Почти все характерные особенности ранней — ‘об у 
ма оонаружи- 
этом возрасте уже ясно, что у этих 
отсутствия пубертата при осмотре: 


не морщинистая, мошонка нередко пустая. Волосы на лоб либо пол 
ке 


ностью отсутств 
уют, либо вы 
а , растают редки 
разуют треугольника, Волое в подмышечной еетеднен случае они не 
ИН 
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Очень характерными являются «ев- 
нухоидный высокий рост» и чевнухоид- 
ные пропорции тела» (рис. 137). В ре- 
зультате недостатка тестостерона эпи- 
физарные фуги закрываются поздно, 
вследствие чего рост продолжается 
дальше нормального срока. Усиленный 
рост характеризуется еще очень длин- 
ными конечностями. Длина нижней 
половины тела больше верхней, и резко 
увеличивается расстояние растяжения 
рук. Евнухоидные пропорции тела 
удачно характеризуются выражением 
«длинноногие». Поставить диагноз толь- 
ко на основании длинных конечностей 
нельзя, т. к. длинные конечности могут 
быть у здорового человека, так же как 
существует пропорциональный, семей- 
ного характера гигантский рост без 
эндокринных нарушений. Такое явле- 
ние наблюдается у некоторых афри- 
канских племен. Руки и ноги ев- 
нухов тонкие и длинные («руки ху- 
дожника»). Кифосколиоз и иксообраз- 
ные ноги наблюдаются часто. 

Кожа мягкая, как бархат, иногда сухая, рано сморщивается (особенно 
у наружного угла глаз и вокруг рта). Акнэ у этих больных почти никогда не 
встречаются. Характерным следует считать бледно-желтую окраску кожи 
лица, связанную с понижением содержания меланина и увеличением коли- 
чества каротина. 

В маленькой, не морщинистой, слабо пигментированной мошонке рас- 
полагаются маленькие и мягкие на ощуль яички (рис. 138). В части слу- 
чаев яички не опустились, иногда они апластичны. Половой член малень- 
кий, вялый. Предстательная железа маленькая, еле прощупывается. В слу- 
чае ожирения может отлагаться большое количество жира в грудных желе- 
зах. Жир распределяется по женскому типу; подкожная жировая подушка 
располагается главным образом в области живота, таза и лобка. 

Голос, в результате недоразвитости гортани, высокий. о. 

Со стороны костей обнаруживается целый ряд о - 
нений. Закрытие эпифизов наблюдается очень поздно (около 30 лет). ереп- 
ные швы тоже поздно срастаются. Вследствие вторичной се гипо- 
физа иногда отмечается увеличение размеров турецкого седла. 0 стороны 
позвонков часто наблюдаются остеопоротические изменения. 2 др 
хрящ долго не подвергается окостенению (Харкстал и сотр., 1939). 


В случае кастрации после пубертата (постпубертатный ый Е 
ные физикального обследования больных И а и Е 
а : опорции костного ске 

В аи - людается якобы только 


ваются. Увеличение размеров турецкого седла наб о ному 
тогда, если кастрация происходила до 26-летнего Воров турец- 
поверить, т. к. нередко наблюдается умеренное увеличение размер 





Рис. 138. Мошонка больного с рис. 137 
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нщин во время климактерического периода в результате 
гиперплазии гипофиза. Изменения отмечаются главным а а - 
наружных половых органов. Уменьшаются размеры полов — исче- 
зает способность эрекции. Наиболее рано наблюдается выпадение волос 
тела. Очень рано выпадают волосы на грудной клетке. После этого редеют 
и вслед за этим полностью выпадают волосы В подмышечной впадине, выпа- 
дают усы и борода. Редко полностью выпадают волосы на лобке. Кожа рано 


сморщивается. 
Мошонка сморщивается и наблюдается ее депигментация. Предстатель- 


ная железа не прощупывается. 

Часто, но не всегда наблюдается ожирение. Если наблюдается гинеко- 
мастия, то она чаще всего является только псевдогинекомастией. 

Остеопороз позвонков встречается часто. Кариозные изменения зубов 
возникают рано. 

Либидо и потенция постепенно угасают, но иногда долгое время остаются, 
доказывая, что половой акт у человека находится не только под гормональ- 
ным, но и под нервным управлением. Натренированный рефлекторный 
механизм временно обеспечивает способность половой жизни даже после 
удаления яичек. : 

Умственная деятельность евнухов, как правило, остается удовлетвори- 
тельной. Они интересуются лучше искусством, чем наукой. Нельзя говертть 
о существовании какой-то особенной психики у евнухов: очень многое за- 
висит от индивидуальной реактивной способности больных, от которой ь 
данном случае зависит, как больной воспринимает кастрацию. Коварство, 
ложь являются характерными чертами восточных кастратов, в то время 
как люди, подвергшие себя кастрации по религиозным соображениям, ста- 
новятся замкнутыми и шизоидными. Они отличаются повышенной чуветви- 
тельностью, подавленностью и склонностью к антисоциальным поступкам. 
Поздние кастраты более склонны к различным психическим извращениям 
или психозам, чем кастраты, у которых кастрация была произведена еще до 
пубертатного возраста. 

Кастрация не сопровождается почти никакими изменениями процессов 
обмена веществ. Иногда увеличивается содержание креатина мочи, по всей 


кого седла у же 


—.__Вероятности в связи с тем, что в результате недостатка тестостерона в орга- 


низме затрудняется отложение белков. Этим объясняется атония мускула- 

туры евнухов. Недостаток тестостерона в организме до некоторой степени 
возмещается андрогенной функцией коры надпочечников. 

ны наблюдается уменьшение количества эритроцитов и гемогло- 

. Отмечается легкая ранимость красных кровяных 

я 3 х телец. Ино = 

жается основной обмен. ь ы : а 

к Исследование ‚гормонального зеркала дает надежные данные только 

сле достижения больными 16—18-летнего возраста. В этом возрасте уже 

отмечается сильное увеличение количества фолликулостимулирующего гор- 

а мочи (Вернер, 1947; МэкКюллег и сотр., 1948; Хауард и сотр., 1950). 

м ^ ВыделОвИе лютеинизирующего гормона ( Харкста г 

. Концентрация 17-кетостерои, . з 

р роидов мочи может понижаться, но может 


и увеличиваться в результате усиленной се 
1942; МэкКюллег и сотр., 10%). ЕАН (Палиен и Втр. 


В семенной жидкости не обнаруживаются сперматозоиды 
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ЧАСТИЧНЫЕ РАССТРОЙСТВА ФУНКЦИИ СЕМЕННЫХ КАНАЛЬЦЕВ 


Как цитогенная, так и гормональная функции яичек могут нарушаться 
при евнухизме и евнухоидизме. В последнее время было отмечено сущест- 
вование симптомокомплекса, при котором нарушается функция только заро- 
дышевого эпителия канальцев яичка, а функция клеток типа Лейдига оста- 
ется нормальной, в то время как имеются случаи гиполейдигизма различ- 
ной степени интенсивности в сопровождении расстройства процессов спер- 
матогенеза. Некоторые авторы выделяют отдельно т. н. «синдром только 
сертолиевых клеток, основанный на отсутствии зародышевых клеток. По- 
видимому, заболевание, бедное симптомами клинической картины, возни- 
кает в результате врожденной аплазии зародышевых клеток (Хеллер и сотр., 
1948; Хеллер и сотр., 1949). 

Эпителий канальцев яичка очень чувствительно реагирует на различные 
вредные воздействия, в том числе на инфекции, тепловые эффекты и токсиче- 
ские вредности. Биоптическое исследование нормально функционирующих 
яичек часто обнаруживает небольшие атрофические участки. Распростра- 
ненные изменения всегда сопровождаются различными по интенсивности 
нарушениями процессов сперматогенеза. Наблюдаются случаи, при которых 
зародышевый эпителий канальцев кажется здоровым, обнаруживаются спер- 
матогонии и даже сперматиды, но они не могут дозревать до сперматозоидов. 
В других случаях почти полностью отсутствует зародышевый эпителий и 
на базальной мембране обнаруживаются только сертолиевы клетки. И, 
наконец, имеются случаи, где тяжелый периканаликулярный фиброз и 
тиалиновая дегенерация канальцев заранее исключают все возможности 
восстановления нормального положения. Какова причина дегенеративных 
изменений канальцев, идет ли речь о разных патологических процессах 
или дело в разных стадиях одного и того же заболевания — до сих пор еще 
неясно. В экспериментах на животных можно было получить дегенератив- 
ные изменения отводящих семя трубок при помощи применения нитрофу- 
разона. Таким образом, считает Ниссим (1957), возникает нарушение образо- 
вания семенной жидкости, которое сопровождается гиперплазией интер- 
стициальных клеток и увеличением размеров семенных пузырьков. В случае 
гипофизэктомии не наступает увеличения размеров семенных пузырьков. 
Данный симптомокомплекс напоминает синдром Клинефелтера. 

Синдром Клинефелтера. Клинефелтер и сотр. (1942) из хаоса гипого- 
надизмов выделили заболевание, связанное с врожденной дегенерацией 
канальцевого эпителия яичек; клетки типа Лейдига остаются при этом в 
большинстве случаев неизмененными. По оригинальному сообщению Клине- 
фелтера, отсутствие «алейдигизма» является неотделимой частью клиниче- 
ской картины. Хеллер и сотрудники (1945), а также Нелсон и сотрудники 
(1945) считают, что гиалинизация канальцев может сопровождаться нор 
мальной функцией клеток Лейдига или отсутствием этой и В 

Синдром Клинефелтера состоит из следующих сИмИТОМОН > о 
сперматогенеза, 2. нормальные вторичные половые признаки в резуль в 
нормальной работы клеток Лейдига, 3. гинекомастия, м Я а 
выделения фолликулостимулирующего гормона, 5. женский генети и 
пол (см. общую часть). Последний симптом говорит о том, что еб ериРа ь 
относится к числу дисгенезий. В литературе упоминается а и 
напоминающий синдром Клинефелтера © той разницей, что у 00 
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наблюдался мужской генетический пол. Этот О ме. 
под названием «псевдосиндрома Клинефелтера» и относите о =. при- 
обретенных гипогонадизмов. С помощью ОО дования 
яичка можно дифференцировать его от настоящего синдрома Клинефелтера, 
ющегося дисгенезией. 

ан новейших исследований Джекобса и сотрудников (1959), 
при синдроме Клинефелтера число половых хромосом должно быть на одни 
больше, чем в норме. У этих больных имеется всего 47 хромосом, из них 
три половых хромосомы (ХХУ,). По-видимому, «женское генетическое» кле- 
точное ядро образуется тогда, когда в клетках содержатся 2 Х-гоносомы. 
Так как в результате наличия лишней Х-гоносомы, при синдроме Клине- 
фелтера также наблюдается подобное положение, то этим можно объяснять 
наличие хроматин-положительных клеточных ядер. 

Причиной повышенного выделения фолликулостимулирующего гормона 
может быть то, что разрушенный зародышевый эпителий не в состоянии 
использовать (или инактивировать) фолликулостимулирующий гормон. Воз- 
можно, что недостаток — пока гипотетического — ингибина, продуцируе- 
мого сертолиевыми клетками, вызывает усиленную секрецию фолликуло- 
стимулирующего гормона. Наше наблюдение противоречит этому предпо- 
ложению (Сабо, Шаш и Юлес, 1960), т. к. мы обнаружили у одного больного 
синдромом Клинефелтера, помимо усиленного выделения фолликулости- 
мулирующего гормона, нормальное выделение эстрона, эстрадиола и эст- 
риола. Из этого наблюдения напрашивается вывод: эти 3 естественных 
эстрогена нетождественны с ингибином. Механизм возникновения гине- 
комастии у больных синдромом Клинефелтера до сих пор неизвестен. 

-: Помимо пяти основных симптомов синдрома Клинефелтера, можно на- 
олюдать еще другие признаки, связанные с участием — более или менее 
интенсивным — клеток Лейдига в патологическом процессе. Пропорции 
костного скелета могут быть евнухоидными, половой член может умень- 
шаться в размере, и яички могут быть маленькими и более мягкими на 
ощупь, чем в норме. Прочие признаки гиполейдигизма: отсутствие усов и 
бороды, редкие волосы по всему телу и высокий голос. 
ЕВЕ ие костей обычно не обнаруживает патологи- 
. › раст по окостенению может отставать от нормаль- 
ного возраста больных. 
Данные лабораторного исследования больных. При синдроме Клинефел- 


тера может усиливаться выделение ф 
олликулостимулирующего гормона 
(Клинефелтер и сотр., 1942; Хе/ у ет : 


ллер и сотр., 1945). Выделение 17-кетостерои- 
дов в части случаев понижается. } - Е 
а семенной жидкости обнаруживает азооспермию. В послед- 
ературе приводился случай с 
а Уч. наличием незначительного 
ря пнагаоаа решающим является биоптичес 
и этом наблюдается полная или части 
чная гиалинизация 
Отдельные канальцы могут целиком закупориваться. ея 
оставаться нормальными, но их число иногда увеличивается но а. 
чается аденоматозное разрастание клеток Лейдига. Ха акте ие 
ие отсутствие признаков воспаления. от 
инором Тёрнера у мужчин (агенез яичек 
р ччек) соответ 
дрому Тёрнера, при котором обнаруживается А и - 
ский пол 


кое исследование яичка. 
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см. гонадальный агенез в главе о заболевания 

типу относились к мужскому полу, потеряли яички. по всей =. по фено- 

в более ‚поздней, следующей за органогенетической "фазой ста, И 

5 утробной жизни. Заболевание соответствует картине евнухи дии внутри- 
Здесь мы упоминаем описанную ухизма. 


Моррисом (1953) 

Е «тестикулярную ы 
низацию». Эти лица с женской внешностью имеют яички. т : ы м ны. 
мы имеем дело с псевдогермафродитизмом. Эти АИ о 


мосом (Джекобс и сотр., 1959; Кёниг, 1960). ыы ь 


КЛИМАКС У МУЖЧИН | 


Функция яичек ослабевает с возрастом. Понижение функции начинается 
несколько позже, чем у женщин, в среднем около 50—60 лет, но чаще около 
60 лет. Ввиду того, что понижение функции яичек происходит постепенно, 
организм мужчин может приспособиться к изменениям нейрогормонального 
х состояния, опираясь при этом на различные механизмы гормонального харак- 
тера и психической реакции. Поэтому климакс у мужчин, как правило, не 
сопровождается столь бурными явлениями, как у женщин, и не является 
заболеванием. Это следует подчеркнуть, т. к. физиологический климакс у 
мужчин не требует лечения (Хеллер и сотр., 1944). 
Иногда нарушение нейрогормонального равновесия все же сопровож- 
дается заболеванием организма: неудовлетворительно функционируют ком- | 
пенсаторные механизмы, или, как раз наоборот, функционируют усиленно, 
и психические реакции несоответствующие. Если климакс у мужчин уже 
приобретает характер заболевания, его непременно следует лечить. Задачей 
лечения не может быть восстановление потерянной молодости; лечение 
должно быть направленным на восстановление нарушенного гормонального 
> равновесия. Нельзя рассматривать климакс мужчин как заболевание яичек. 
Гипотестостеронизм и тубулярная гипофункция являются только одним из 
проявлений старения организма. Тот, кто, забывая об этом, думает, что дачей 
препаратов тестостерона он выполнил свои врачебные обязанности, глубоко 
ошибается. Понижение сексуальной активности является лишь одним и, 
следует добавить, далеко не важнейшим признаком климакса У мужчин. 
Психиатрическое лечение больных нередко является более эффективным 
в лечении климакса, чем применение гормональных препаратов. 
На что жалуются больные климаксом? В первую очередь на а 
жение полового интереса и угасание потенции. Эти явления Я 
и по ходу физиологического климакса и, как явления патологичес —- 
рядка, должны оцениваться только в том случае, если уни и: 
‚ тяжелыми психическими реакциями. Нередко либидо, как ия :й 
ка, резко усиливается, а изношенная, усталая сосудистая а а 
«юношеского» темпа, придавая печальный конец жизни, котора мужчин во 
смириться со старостью. Нередки извращения поло я С фото- 
время климакса: гомосексуализм, эксгибиционизм, страсть собир 
Графии порнографического характера и ПР: ажимость, беспокой- 
асто больные жалуются на головные боли, я и, ВЫ ИЛИ 
1 ой чувство стеснения и депрессии, а связаны со скле- 
яжелую меланхолию. Психические изменения 
р0зом мозговых сосудов. 
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и сильно выраженная усталость предшествует 
суальной жизнью. В некоторых случаях актив- 
озмещают работой потерянное в 


Иногда беспричинная 


жалоб: язи с сек 
всем жалобам В СВ р Не 
ность больных усиливается и они как бы в 


оловой жизни. 
п Приливы наблюдаются гораздо реже, чем у женщин в климактерическом 


периоде. Зябкость и неспособность к потоотделению могут быть симптомами 
й а. 

м - большинство жалоб связано с артериосклерозом и недостаточ- 
ностью кровообращения на почве повышения кровяного давления, и только 
меньшая часть их связана с «невроциркуляторной астенией». Больные часто 
жалуются на чувство стеснения в груди, отеки ног и полиурию: Последняя 
чаще всего связана, помимо почечной недостаточности, с гипертрофией пред- 
стательной железы. 

Больные нередко жалуются на запоры. В случае патологически изме- 
ненной реактивности, центром их внимания может стать забота о регуляр- 
ном стуле. 

Данные физикального обследования больных мало чем отличаются от 
нормы. Морщинки кожи, облысение и появление более грубых волос в носо- 
вой полости могут быть предвестниками климакса. Яички уменьшаются 
в размере и становятся более мягкими. Способность к эрекции может долго 
сохраниться. Часто наблюдается гипертрофия предстательной железы. 
В определенной части случаев отмечается ожирение (главным образом в 
области живота). 

Исчезают либидо, потенция и эякуляторная способность. Нередко встре- 
чается умеренная гинекомастия. 

Умственная деятельность может сохраняться и до глубокой старости. 
Большей частью, однако, она постепенно ослабевает. Также постепенно осла- 
бевает работа органов чувств. 

Из данных лабораторного исследования больных укажем на то, что выде- 
ление фолликулостимулирующего гормона может увеличиваться в части 
а ый А выделение 17-кетостероидов и 
ной жидкости обнаруживает а Е О 

чие олиго- или азооспермии. При биопсии 


яичка наблюдаются изменения клеток Лейдига и эпителия семенных каналь- 
цев различной интенсивности. 


ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЙ ЯИЧКА 
СОПРОВОЖДАЮЩИХСЯ ГИПОФУНКЦИЕЙ : 


Дифференциальная ди 
. агностика евнухизма и евн 
жена в главе о заболеваниях Е а = 


ва Йй 
и т о ее и, в первую очередь, син- 

. жны быть дифференцированы . 

: от сле, - 
рек 1. евнухоидизма, 2. феминизирующих опухолей бое 
‚ТЕКО Е ечника и 

ри евнухоидизме отмечаются евнух 
оидные п 
усов и бороды, маленькие размеры п а ии Тела, отсутствие 


а олового чле 
ющийся крипторхизм. Гинекомастия на и яичек, часто встреча- 


не наблюдает 
окостенения отстает от настоящего возраста боль Не рат по точкам 
. илено выделение 
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олликулостимулирующего гормона (при евн 
понижается выделение эстрогенов, а да к. ео и 


17-кетостероидов. 
ли коры надпочечника до того 
им изменениям, вторичные по- 
идо угасает и усиливается вы- 
ле удаления опухоли признаки 


В случае наличия феминизирующей опухо 
нормальные яички подвергаются атрофическ 
ловые признаки — обратному развитию, либ 
деление 17-кетостероидов и эстрогенов. Пос 
феминизации исчезают. 


Яички и данные определения гормонального зеркала при гинекомастии 


остаются нормальными. Лобок обычно приобретает женский характе 
Климактерическое заболевание мужчин следует дифференци Се 
т нижеследующих заболеваний: р 
д Болезнь Симмондса. Иногда обнаруживается опухоль, располагающаяся 
внутри турецкого седла. Больные большей частью истощаются. Основной 
= обмен понижается. В моче не обнаруживается фолликулостимулирующего 
- гормона. Понижается выделение 17-кетостероидов. Сахарная кривая крови 
идет низко и отсутствует специфически-динамическое действие белков. Часто 
г наблюдается анемия. 
- Психоневрозы, неврастения. Объективные признаки климакса мужчин 
я не наблюдаются. 
о Склероз мозговых сосудов. Склероз мозговых сосудов может сопутствовать 
Г. климаксу мужчин, поэтому следует не дифференцировать, а распознать эти 
в изменения. При склерозе мозговых сосудов на передний план выступает 
постепенно усиливающееся угасание умственной способности. Отмечаются 
>- еще и другие симптомы артериосклероза. 
и. 
я ОПУХОЛИ ЯИЧКА 
6- а х { 
Ги Невозможно классифицировать опухоли яичка с единой точки Не - Сколько 
и авторов, столько и классификаций. Название отдельных опухолей тоже не является 
единым. ТА 
В = Наиболее простая классификация различает опухоли яичка с одним и НЕСК 
И типами клеток. Опухоли интерстициальной клетки и семиномы В О 
ь- состоящими из одного типа клеток. Тератомы и хорионэпителиомы состоят из нескольк, 
типов клеток. и са: се 
Фридмен и сотрудники (1946) различают 4 основных типа пуле = 
эмбриональные карциномы (сюда относятся и хорионэпителиомы), я г а 
и тератокарциномы или тератосаркомы. Френсис (1945) разделяет оу ета 
группы: 1. дермоидные кисты и доброкачественные или злокачественны атомы. Моногра- 
томы взрослых; 2. семиномы; 3. эмбриональные, элокачствонии о ыы ее" 
фия Пашкиса и сотрудников (1954) приводит классификацию И еЫ )  ератоид- 
различаются: 1. эмбриональные опухоли, среди них, а) р исходящие из семен- 
то- ные смешанные опухоли (хориомы) и в) семиномы, 2. ВО Не АВТО 
ных канальцев взрослых и 3. опухоли, состоящие из О ественной и злокачест- 
1Н- Все вышеперечисленные опухоли встречаются в ток редко является злока- 
ле- и формах. Опухоль яичка, состоящая СЕ 5 . 
ственной (тубулярная аденома; Тейлуль 1949). ибромы, миомы 
и. м связи ии =" отмечены различные саркомы, хондромь, Е 
\ даже опухоль Клукенберга (Лондон и сотр-, 1949). 
зие 
холи активные и 
и, не С эндокринологической точки зрения т, оачественных опу- 
—. активные в гормональном отношений. Боль т влиянием усиливается 
ты либо сами продуцируют гормоны, либо под 
“Креция гонадотропина в аденогипофизе. $ 
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Данные ис- 
‘следования 


Криптор- 
хизм 


Физикальное 


общее: рост | норм. или выше 


расстояние 
растяже- 
ния рук 


норм. 


отложение 
жиров 


норм 
женск 


или усил 


‚Волосы 


усы, борода! норм 





лобок норм. 
тело норм. 
Половые ор- 
ганы 
яички @ или меньше 
половой член! норм. | 
] 
предста- норм. | 
тельная 
железа 
Гинекома- а 
стия | 
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седло норм, 
возр. норм 
по окост. 
Голос | норм 
Половая 
функция 
эрекция есть 
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ФСГ | норм. или 
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эстроген норм. 


Исследов 

спермы | 

Биопсия | 
яцчка 


гипоазооспер- 
мия 


маленькие каналь- 
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ли яичек, могут наблюдаться у 
ается после достижения половой 
т. е. в возрасте от 20 до 50 лет. 
аста. Хорионэпителиомы наиболее часто 
от 19 до 43 лет, опухоли интерстициальной клетки — от 16 до 
литературе имеется наблюдение о наличии 


Тератомы, наиболее рано по ыы 
грудных детей. Большинство опухолей Яичк р 
зрелости, в период максимальной половой актив ь 
Семиномы не встречаются раньше 20-летнего возр. 
встречаются в возрасте 43 
50 лет, очень редко бывают у детей, хотя в 


опухоли шестилетнего ребенка. Е. 
у риьа возникновения опухолей яичка до сих пор еще неизвестна, но имеются 


экспериментальные данные, говорящие В пользу возможности гормонального расстрой- 
ства. После введения солей цинка или меди в яички петуха образуется тератома, но при 
условии, что аденогипофиз усиленно вырабатывает гонадотропин. Это наблюдается вес- 
ной, во время повышенной половой деятельности петухов. Тератома возникает незави- 
симо от времени года, если одновременно с введением солей цинка или меди живот- 
ные получают экстракт передней доли гипофиза (Михайловски, 1926; Багг, 1936; Анис- 
симова, 1939, Фалин и сотр., 1939). Из этих опытов следует, что для ооразования тера- 
томы необходимо наличие гонадотропина, но, по-видимому, первичной, вызывающей ее 
причиной является эвокатор, образовавшийся из солей металла и разрушенных белков. 
Экспериментальные тератомы отличаются доброкачественным характером, их нельзя 
перевести на других животных. Не удалось получить тератомы у млекопитающих. У не- 
которых видов мышей удалось получить в эксперименте образование опухоли интерести- 
циальной клетки длительным применением эстрогенов (Хукер и сотр., 1940; Шимкин и 
сотр., 1941) или дачей трифенилэтилена (Бонсер, 1942). Эти опухоли образуют метастазы 
и удачно прививаются животным, предварительно получавшим эстрогены (Гарднер, 
1948). У кастрированных крыс послепересадки яичка вселезенку тоже образуется опухоль 
интерстициальной клетки (Томбли и сотр. 1949). 


Связь опухолей яичка с нарушением гормонального равновесия под- 
тверждается тем наблюдением, что в случае крипторхизма чаще возникают 
злокачественные опухоли яичка (Жилбер и сотр., 1940; Кемпбелл 1942). 
Крипторхизм встречается в 0,23% случаев у здоровых в остальных отно- 
ПТУ больных опухолью яичка крипторхизм встречается у 
9% Цвухсторонние опухоли яичек встречаются — в случае опустившихся 

Ч {< — га ы 
яичек у 0,7%, в то время как в случае билатерального крипторхизма 
т поражение обоих яичек наблюдается у 25%. Злокачественное 
оне чаще наблюдается в случае брюшинного расположения 
и при скрытом паховом расположении. Это говорит о том, что воз- 
те о боиениого перерождения вряд ли связано с травмати- 
о Е температура в брюшной полости тоже вряд ли играет 
а то фактора, т. к. чаще наблюдается образование опухолей 
и зведенных хирургическим путем раньше срока, чем в яичках, 
а вовремя. Возможно, что при крипторхизме яички обладают 
о гы к образованию злокачественной опухоли в результате какого- 
Е дефекта. Нельзя пройти мимо того факта, что крипторхизм 

и псевдогермафродитизмом в 11% всех случаев 

12 р е 
ое наличия гормонально активных опухолей яичка в моче обна- 
и о: повышенные концентрации различных гормонов: хорионго- 
ре и о стянула гормона, андрогенов, 17-кето- 
л. й инман и сотр., 1935; ы 
т 1940; Томбли и сотр., 1942; Тоби о ОУРееР Ре Ы 
орионэпителиомы, эмбриональные аденокарцин 
выделением очень б МЫ 
а ольших количеств (10 000—200 000 М Е 
п я росня — меньших количеств (500 М Е.) хо ВАР), тера- 
ги а Ашхейм—Цондека является положительной Рот. 
орионгонадотропин, по- (Оуэн и сотр., 1936). 
Бо ропин, по-видимому, вырабатывается самой з 
льные семиномой, как и кастраты и люди в кл я. 
т имактерический период, 


характеризуются 


— ВА 


олликулостимули ы 
еляют МНОГО ф -4 улирующего гормона, который вырабаты- 
ВЫ  аденогипофизе. Семиномы, выделяющие фолликулостимулир 
у \ СЯ В ицаются чувствительностью к облучен рений 
›й гормов, © учению, в противоположность 
т. холям, выделяющим хорионгонадотропин. В случае опухолей интерсти- 
то опух0 => ‹летки и тератом больные выделяют р 
Г циальной р 1936 очень большие количества 
и `  зндрогенов (Хамбуреери а ). Если опухоли уже привели к кахексии, 
меньшается выделение 17-кетостероидов. В случае опухолей яичка с 
ыы силенным выделением фолликулостимулирующего гормона понижается 
зе выделение андрогенов. 
с- : Опухоли яичка, Ре ^^ в своем составе хорионподобные ткани, 
- продуцируют — подобно хориональной ткани плаценты — в большом коли- 
РЕ честве не только хорионгонадотропин, но и эстрогены (Жилбер, 1940; 
а- 2 Томбли, 1944). Гинекомастия, которая наблюдается в части случаев, свя- 
ее ] зана, по всей вероятности, с усиленным выделением эстрогенов. 
е | В определенной части случаев опухоли, состоящие из интерстициальных 
т ь клеток, сопровождаются усиленным выделением андрогенов и эстрогенов 
и- (Веннинг и сотр-, 1942). Не исключена возможность, что эстрогены про- 
— исходят из андрогенов. Опухоли интерстициальных клеток причиняют преж- 
р девременное половое созревание (Юнгк и сотр., 1957; Уард и сотр., 1960), 
ль тинекомастию, и в далеко зашедших случаях, гипертонию (У арди сотр., 1960). 
Патогистологическая картина опухолей яичка очень пестрая. В случае тератом 
д- Ч взрослых можно обнаружить развитые, © отчетливой гистологической картиной, части 
от | органов: мышц, нервных стволов, зубов, частей кости и т. п. (Хинман и сотр., 1938). Эти 
) опухоли ногда достигают величины детской головы. Они могут быть плотными на ощупь 
кух и кистозными. Часть клеток представляет собой большие, полигональные, в иных случаях 
9= недифференцированные клетки; в строме можно обнаружить рассеянные части скелетной 
у мускулатуры, редко сердечной мускулатуры, хряща, кости и лимфатической ткани. 
У В смешанных тератоидных опухолях можно обнаружить все три зародышевых слоя. 
та Эти элементы, однако, не образуют органы. Местами можно, видеть участки хориомы, 
сходные с хорионэпителиомой матки («смешанная эпителиома»). Эти опухоли отличаются 
ое “ чрезмерной злокачественностью. Они происходят, по-видимому, из недифференцирован- 
ля ных эмбриональных клеток. В мягких, красного цвета опухолях могут наблюдаться 
)З- кровоизлияния и некрозы. Интересно, что в гипофизе можно обнаружить клетки бере- 
Е менности. 
= Чрезвычайно редко наблюдается, что. злокачественная опухоль, напоминающая 
ти хорионкарциномы яичка (смешанную эпителиому), происходит не из яичек, а из средо- 
ей у к. (Лейпли и сотр., 1945). ана 
х, арциномы могут образоваться и в канальцах уже созрев . 
от | __ Опухоли интерестициальных клеток являются, как прави» небольщамис овине 
`0- | Нео или оранжевую окраску и состоят из полигональных, длинн ; 
держащих в себе коричневый пигмент и капельки жира. Е 
зи В ‚ Опухоли сертолиевых клеток чаще всего имеют тубулярное, о ааа 
клетках содержатся липоиды. 
га- 
алу- 
‘о Заболевание начинается обычно скрыто, и больные ие та и СВЕН 
го- \ ются. По литературным данным, большинство злокачественны у —. 
6. яичка после появления первых симптом. 
ы дает метастазы через три месяца ие боли в спине и внизу 
(Дин, 1935). Поздно появляются жалобы на тянущ "Импотенция на- 
ся живота. Б шноту и слабость. Имп 
б . Больные часто жалуются на То В повое созревание рано 
С о сравнительно рано. Преждевременное п 
: одит родителей с ребенком к врачу: ‹ 
ь ие размеров яичек 
-. | - Физикальное обследование. Бросается в глаза и — -а Я 
. | плотность их при ощупывании. При поднятии за ` : 
од жется б < зашедших случаях мошонка 
ы ся более тяжелым, чем здоровое. В далеко 
845 
} 








ие” 


ются свищи с выделением зловонного 
над опухолью ее р ие ее. — 
Ноги = - клеток вызывают не только преждевременное 
де пы органов и вторичных половых признаков, но 
а: - евременным половым созреванием с нор- 
сопровождаются настоящим преждевр 1929; Хуффман, 1914). У 
в сперматогенезом (Роулендс и сотр., ; Ху , . Уско- 
реек = сулатуры У этих больных. Часто наблю- 
ряется темп развития скелета и мускулатур 1946) 06 
дается гинекомастия и выделение молозива (Хирш и сотр-, . Обычно 
величиваются предстательная железа и семенные пузырьки. 

Из данных лабораторного исследования усиленное выделение хорионго- 
надотропина и эстрогенов (положительная реакция Ашхейм—Цондека) 
могут решать диагноз. В случае опухоли интерстициальной клетки усили- 
вается выделение андрогенов, которое в общем остается нормальным или 
даже понижается. 

В случае опухоли яичка не рекомендуется проводить биопсию яичка. 

С точки зрения дифференциальной диагностики принимаются во внима- 
ние следующие заболевания: туберкулез яичка, гумма, гидрокеле, гемато- 
келе, сперматокеле и варикокеле. 


ГИНЕКОМАСТИЯ 


Название было дано еще Галеном, но уже за 200 лет до него Аристотель 
упоминал мужчин с хорошо развитыми грудными железами. Везалий в 
ХУ веке наблюдал отделение молока у мужчины. 

При гинекомастии увеличивается система выводящих протоков, пери- 
дуктальная и жировая ткань грудной железы. 

Заболевание редко наблюдается раньше 10-летнего возраста. Часто на- 
блюдается в пубертатном возрасте, когда небольшое набухание грудной 
железы считается даже физиологическим. Гинекомастия может развиваться 
даже в 70-летнем возрасте (Менвиль, 1933; Карснер, 1946). 

В этиологии гинекомастии играют роль патологическое усиление сек- 
реции эстрогенов, или ослабление инактивирования эстрогенов, или же 
введение больших количеств эстрогенов в организм. Этим объясняется на- 
м. в случае опухолей, сецернирующих эстрогены, как 
ОИ и надпочечников. Понижение инактивирования эстро- 
а о ечени, хронических или острых воспалениях печени 
к ение гинекомастии в этих случаях. Сравнительно часто 

р гинекомастия со времени применения эстрогенов для лечения 


ак Й 
рака предстательной железы. У мужчин, работающих на фабриках, где про- 


изводятся препараты эстрог 
ие р рогена, гинекомастия является профессиональным 


рмального соотношения андро- 
ладания эстрогенов вызывает гинекомас- 


во всех 
больных, получавших лечение те а — нии 


В Этих случаях нарушением ф 
ункции печени. В 
играют роль еще и другие факторы. Кетоз на ре ть, 


е временного голодания 
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лирует ункцию передней доли 

сти), нее — усиленную продукцию 
и ых" ов (ингибина?). 
 н екомастия среди гипофизарных 

б ний нередко встречается в 
заболева 
случае акромегалии, хромофобных 
опухо лей и евнухоидизме. Непонятно, 
почему гинекомастия образуется ино- 
гда в случае аддисоновой болезни и 
опухолей коры надпочечников. Может 
быть, что при аддисоновои болезни 
возникновение гинекомастии связано 
с лечением препаратами ДОКА. 

По мнению Гардини (1948), гине- 
комастия способствует развитию рака. 
Данные исследований за последние го 
ды не подтверждают этого взгляда. 

Больные страдают от гинекомастии 
главным образом с психической точки 
зрения. Наличие женской груди осо- 
бенно тяжело переживается мужчина- 
ми во время пубертатного и призывно- 
го возрастов, когда нередко возникает 
чувство неполноценности. Мальчики с 
гинекомастией избегают спортивных 
игр и общества. Набухшие железы 
иногда болезненны при ощупывании. 

Физикальное обследование. Увели- де 739. РИ 


но увеличиваются, что напо- 


минают женскую грудь (рис. 139). Иногда пальпируется аденома вокруг 
соска. Нередко встречается усиленна 
вого кружка. Наблюдаются еще и другие признаки 
редкие волосы в подмышечной впадине и по всему телу, жен 
тер лобка). Иногда пальпируется увеличенная, © острым краем печень. 
Яички и половой член имеют обычно нормальные размеры, но могут быть 
АВВ маленькими. Иногда обнаруживается при пальпации опухоль 
чка. 

Лабораторные данные. В части случаев наблюдается усиленное Я 
ние хорионгонадотропина, фолликулостимулирующего гормона, р 
стероидов и эстрогенов. Выделение хорионгонадотропина и эстрог 
обычно идет параллельно. 
рудво пожилых мужчин нередк 

железы за счет жира, что не 


величение размеров 


людается У! о 
ет й гинекомастией. 


является настояще 


Литература 


и Кеппецу, Н. $., ЕМес& ой Сопадесфоту ой Аагепа ТВ 


С1апаз. |. РНУз а 
шв. А, В. ыи. р, И. П. Павлова 7, 1 (1924). 


уго!4 ап РНиНагу 


847 








ИИ в 2 


у.. Ехрегипепта! 7тс Тегаотаз 0# Тез апа Вет Тгапзр!ащай оп; Рге|- 
„ ВХ 


Ашег. ]. Сапсег. 86, 229 (1939). 


ппбзйтоъа, 
ь овых желез на работу коры больших 


‘лагу Сошиигиса оп. 
Арханоельский, В. М., О влиянии р 
ханге, йу собак. Днепропетровск . = = 
пари у ый Ртобисбот о# Тегаота Тез Ш Ео\1. Атег. ]. Сапсег. 26, 69 
Вазе, Н. Л Е 


Е Е. Ноппетепе вогтотаице аи а6уе!юорретепе чезАсшате сне 
и, ].= „, Зиг 1е сопаюоппетеш пог Ч | 
В ана 4е 1а {Пугеозаесвопие спе2 1е соЧ е+ 1е сапага. С. К. $0с. Вю, 


(Рам8) 776, 221 (1934). егенерацию костей. Доклады Акад. 
Е Л. Ф., Влияние полового гормона на р р 
Березин, Сер 29, 147 (1948). Сов. Мед. Ре. О еы и пат. физиология, 
биохимия, фармакология и токсикология. вып. 4, г в : 
Ветйгопо, и Е. $0, №. №/., Езбтовеп Ргодисйоп Бу Фе Тези. ]. сйп. 
ОЙ. мавепали Титогь ог ве ег Со ое Тез15 ш 5гопе А Ме Тгеае4 
Г ррепуе{пу!епе. ]. Рав. Вас. 54, -). 
И СР 5. 9 Тре ЕНесё ог Апаговеше Зибзфапсез оп пе Ка о{ Теай 
ОтомАН ш {пе Мае бишеа-Р!ю. ]. Рнузю1. 92, 33 (1938а). бтоы от ава 
ВоНопиеу, А. С.—ЕоЦеу, $. ]., ЕНесё оЁ Апагобегис Зибз{фапсез оп Ого Е: 
Маттагу С!апа ш Пптафиге Мае Сипеа-Р1е. Ргос. гоу. ос. В. 126, = я ь т 
Вгоуп-56диата, С. Е., Ри ге рвузюозтаце её 1нёгареийаце Ф’ип зис ех{гай ае г = $ 
Ф’аргёз потЬге 4е 1айз обзегуз спе Гпотште. Агсв. рвуз!ю1. пот. ра+й. $6г. 5. Тоте 
1, 739 (1889). - : 
Виста, т. Т.., В1оспеписа! ЕН ес{$ о! Зех Ногтопе$; Аа апа АЩайпе Р8оз- 
рвафазе Асуйу, Сани апа Рвозрпогиз. Епдосмпо!ору 35, 73 (1944). 
Виггойз, Н., Вло1оса! АсЯопз о{ Зех Ногтопез. Зесопа е@ оп, Саше 1949. | 
Вшепап, А.— Напизсй, 6., От\уапашие 4ез ОРепудгоапаго$егопз т Апагозфепа!ю1 ила 
Тезбозвегоп; ет \ес хиг Раг\еИиие 4ез Тезбоз{егопз аиз Споезфемт 7. рвуз101. Свет. 
237, 89 (1935). хо. 
Сатрьей, Н. Е., пс!4епсе о{ Майепап+ Сто\ {В о! Опаезсепаед Тезисе; СгИйса! апа ${азй- 
са! З4иау. АгсН. Зига. 44, 353 (1942). 
Спи, ]. Р., ЕНес4 о Оез4гопе апа Тезфоз{егопе ап о! РИийагу Ех!гас&: оп Сбопаа$ о{ Нуро- 
рнузесфопияеа Р1веопз. .]. Еп@осг. 2, 21 (1940). 
Леап, А. Г. ип., Тегабо!а Титогз о Тез. ]. Атег. пед. Азз. 705, 1965. (1935). 
Дегьгиппег, Н., Оъег @е \Уег\уепаипе уоп Регапагеп Бе! ЕткгапКипоеп ат Зкеезуз ет. 
ЗеНууе!. те. \УзсВг. 75, 947 (1945). 
егбгиппег, Н. Ц., 7лг \Уикипе уоп Зехиаогтопеп аш! Фе МНозе. Зсн\уейх. 7. ав. Ра#й. 
Вак+. 76, 695 (1953). 
отт, Г. У., Ргесослюиз Реуеортеп+ о{ Зехиа! Спагас{егв т Ео\ Бу Ноетор!ахз#с Нуро- 
рпузеа! 1тпр!ап4з; Мате. Ргос. $506. ехр. Вю]. (М. У.) 29, 310 (1931). 
Ротт, Г. У.—Табег, Е.— ау, р. Е., Сотрамзоп оЁ Егу{нгосу4е Митегз ш Могла! 
> ап4 Ногтопе-Тгеа4е4 Вго\уп езпоги Ео\й. Ргас. ос. ехр. В!ю1. (М. У.) 52, 49 (1943). 
и К. 1., Га Топсйоп епдосгте Чи ЧезЯсше. Маззоп 6+ Се, Рашз 1957. 
тапз, Н. М.— Вит, 0. 0., Тве Апи\егИну УНатше Бай ЗощЫе_ Е. Мет. Он. Сашогша. 
‚ 1927. \о1. 8. Вегкееу, Опёу. ог Сайогта-Ргеза. 
г /. Меоразс ПГ/зеазез; А Тгеайзе оп Титогз. \\. В. Заипаегз Со., РВЙааерша 1949. 
я > Г. _Стотгеа, К. Е., Вхрегипепча! ТегаотаТез в и Ром РгоЧисеа Бу Ищес#опз 
ре освие ЗошНоп; Ргейпипагу Сопитиниса@он. Аттег. . Сапсег. 36, 233 (1939). 
ы пей, Кота а ти й г зшапао!а рицНана сопзесийуа аПа сазётазопе. Во|. Асаа. 
0% = : 2 
й в, И ны А. Р. Ка НетооЫт КевепегаНоп оп В1ооа Ропоге. ЛАМА 
тапсёз, В. $., Те ] ; ` " Е : 
оЁ Гегафите, в Е. ау № Мабепап Рузеазе о{ {не Тезнае, Веме\м 
Етеиа, _]., М/кипе 4ег безсШесв изв 


с О ое. | 
ме. Е., бтесотаз#а Черепегаюопе ы К ОЕ 922 Сазез. ]. Ото|. 57, 1199 
о ыы 
еЫ -Й о центрально-нервном механизме действие 65. 8, к (1948). 

з - Усп. совр. биол. 2, | 
848 ] 











›. Г. Леной, Ее 
Генес, С. ИТ. — Коганийь д 
"Ябегь, Л. Вы $и41ез ш МаНепап А. Врач. дело 5 
ОИ пвером оЕ 6 Сане апа Ве ы. т. Татото упаго : 
ое, ии и т Эш т Ма 345 (1940). `'°ПОВепие бупесошаза; 
- . Зиго. а Ре. 
1, 6. $.—Е\ап5, Н. М.—$1трзд упес. ОБз{ет. 77 731 ; шоаепсе апа Ма 
›. ц \ ‚М. - 71, 1940). а{иге 
\\ееп{ апа Оппагу МИгосеп Е. ти. ( 
Чибюву 40, 375 (1947), еп Ехсгеноп о Могта] апа и Ргорюпа{е оп Воду 
богаап, 6. $.—Ей@епбега, Е.—Мооп, Н. р._ рпузес‘опиие4 Ваз. Епао- 


Закатою, Н 
4 : 10, Н., Мету]апа 101: 
бтеепе, В., Оп ЕНес& о{ Тезфоз{егопе Ргор} с АсйуНу. |. епт, а О 


рва+азе апа ЕипеНоп м 

} а! Ас 
бштап, А. В.—Сштап, Е. В., Адии о $06. ехр. В!ю1. (№. У.) 39 О ое 
у озрва{азе 1.еуе!3 п Ргерифег(а1 Крезиз Ргозфае 


Натритрег, С.— Вапз, Е.— Мекеп, ]., Зеиаез ой бон (4. У). 41, 277 (1939), 


сшаг Титлогз (АНетри а СПазуйсанон ор Тезнешь торе, Ногопев № Сазез ОР Тез 
. : тв : ез{ . р Тез 
Н5101091са! апа Сшис-Ка@1ю1о1са1 2 
ы . ТО 


НатИоп, ]. В.—Сагапег, №. Ц., ЕНесз т В 
\ИВ Ала Ргос. $0с. ехр. В1ю1. | у) Е о Увы 

Нат Шоп, ]. В., ЕНес& оГ Мае Ногтопе ироп Оезс е 

НатИп, /]., ЕНес{ оЁ Сагайоп ш Аолевсейи И Е а 
ш {пе Ргорогопз о{ Ваге Нану Зса1р. ]. СИп. Епаосг. 70, 1309 (1960). и. 

Не т я Е, шт Мал Бу 0зе о{ Тезбозегопе Ргорюпафе. Ргос. 

НеЦег, С. Ц. — Муегз, 6. Во Тве Мае Ситасенс, 1$ бутрйота{01осу, П!авпоз!5 ап4 Тгеа{- 
тет; Озе о? Огтагу @опаогориз, Твегареийс Тезё ув Тезозегопе Ргоропа{е 
апа Тезисшаг В!орз!ез т ПеНпеайие 4пе Мае Сйтасейс тот Рзуспопеиго$!5 апа 
Рзуспосетс Ипрогапсе. ]АМА 126, 412 (1944). 

Нейег, С. 6. — Мебоп, №. О., Нуаниа#оп оЁ ЗетиииИегоиз Тиршез Аззоста{ей мун Могила! 
ог Еайше Г.еую-СеЙ Еипейоп; Рузсиззюп оЁ Ваавопзтр 10 Ецписво т, бупесо- 
о Ееуа{е@ Сопадо4горвпз, Оергеззеа 17-Кеоз{его!з апа ЕзАгобетз. }. сИп. 

п4осг. 5, 1 (1945). 

НеЦег, С. в. — Ме5оп, лу. О., Тезиз-РииНагу ВеаНопзЫр шт Мап. Весепй Ргозт. Нонтопе 
Вез. 3, 229 (1948). 1 1 

НеЦег, С. 6. — Мадаоск, М. О. —Липвск, Е. 0. _ Мебоп, №. 0.,Тве Земой Сей. . сйп. Тпуез1. 
27, 540 (1948). 

НеЦег, С. и И/. О. —Липаск, Е. С. _ Мебоп, М. 0., Вед. Ргос. 8, м их 
М№ 501, \’. О.—НеЙег, С. @., Рвеазез ог Ше Вергодисйуе Зубет. Апп. ь ь 
2, 179 (1951). Я Л 1 5 

Неззег, К. то 0. В.—Уем, А. 5., Мизае ЭНтепёй т 0) 

‚ рШа шуо{от!са) Пиргоуеа Бу Тезозегопе РгорюпаЕ. тм п ий Титог оЁ Тез5. 

Нитап, Е.—Ровей, Т. О., бопааодторс Ноптопе ‘и т ор №е 

_ Тгапв. Ашег. Аз. бепНо-Онт. Зигёеопз 27, 34 а неше. АМА 170, 188 (1938). 

Ниттап, р. `Ромей Т, О. Мапавететй: оГ Титог 9 Сропопернвенота №1 а Мак. 

Низ, 0. ^ КоБытз, М. Г. —Нонвшот, /. 2» Меата 

НЕ .]. Рав. 32, 833 м Е 
уе, МУ. —ипктап, К. Ре т 71. 321 (1932). 

Но Узепуогаейарреиз. КИп. М/зсйг. 77, Тезисшаг Тито 

окег, С. у. —багипег, М. И — Рег, ©. Аз 168 


типе Чег Еипкбоп 4ез Нуро- 
г; ш Мке Весемте Е$\го- 
Шаг Рейсепсу; а СШтса! 


Нората, 5; Р.— Зет, Е. С. —йттопв, 


Ната ). 

п, Г. Е. Пиегз а! Сей Тштог о ‚3 ‘вт; Верог& 
рии ву, 6. Е и я т СИнсас4 шт 5е 1 беуеп Сазез о Нуровопа!т (1945) 
шаг |. `М. зиытенай зе ой Тезозйеготк и, `рапйу. .- СИ РАСТ, 12 (1948) 

- М. Е 109 т р о, Е 
На ге СопоепНа! ГВипосо48 ОС 1 Тиле 01 ОН аль Вааю!ову 32, 521 
Нига? г Е Нуровепнайзт о Свапеез ш РИшагу НУР 
(1930). .—Наге, Н. Е. Во 849 


Н 
евроэндокринные заболевания 


О — 





| 
| 








5 Н. /.—Мизийт, №. Рехеюршеп® ой Зрегтафосепез1з ш Нуро- 


ст. Епдосг. 9, 1245 (1949). | 
Мизиит, №., Сшиса! Еп4остто 


Нигхпар ЕЁ. М.— Вит 


сопа@з. .). 
Нагх пар 1. М.- 
053 - " с 
Ия А. А., Рефераты и исседования работ мед. биол. науки. Изд. Акад. 
мед. наук СССР, 7 (1949). 


Иванов-С моленский, А. А., Учение о высшей 


1обу. ]. В. Тарршсой Сошр., РЫЙаде!рша* 


нервной деятельности и патологическая 


зиология. Архив патологии 13, (1) 5, (1952). : ` . 
Е о ]. А., А Сазе оЁ Нитап | иегзехиайу Науше а Розе ХХУ $ех 
`  реегиииие Меспашзт. Мабиге 753, 302 (1959). к. 


‚05, Р. А. Вай, А. $.—Сошй Вгоюп, №. М.— Масбгевог, Т. М. 
м. р. с., Е\Маепсе юг 4пе Ех{епсе о Ве Нитап „зирег {ета!е”. Гапсеё Ш, 
423 (1959). ие 
Тковлева, В. В., Тр. физиол. лабор. им. акад. И. П. Павлова 1, 8 (1938). = 
г = Ее и А. м А. Р.—Кп®Ш, А. М. — Рутещогй, 1. Х., Зехиа! 
“РгаесосИу Рие 10 Имегз а! Се Тишог ой Ве Тез з. Керог{ 0# 2 Сазез. .]. СИп. Епа. 
Ме{аЪ. 77, 291 (1957). Е - 

Кагзпег, Н. Т., бупесотазйа. Атег. ]. РаЧй. 22, 235 (1946). : Е | 

Кепуоп, А. Т.— КпожИоп, К.— Запайога, 1.— Косй, Е. С. —Гонт, б., Сотрагайуе Зиау 
о МеаБонс ЕНес{$ оЁ Тезозйегопе Ргоропае шт Могта! Меп ап@ \Мошеп апа т 
Ецписво!а вт. Епаосипо!осу 26, 26 (1940). К м < 

Кепуоп, А. Т.—Кпомоп, К.— Мипзоп, Р. 1Г..— Лойпзюп, С. О.— Косй, Е. С., Сотратзоп 
оЁ Меаройс ЕНес{ оЁ Тез4озегопе Ргортопа{е ИН позе оЁ Свомоте Сопао{гор. 
}. сит. Епдосг. 2, 685 (1942а). ан х д 

Кепуоп, А. Т.—КпомИоп, К.—Гобрт, 6.—апайота, 1., МеаБойс Кезропзе 0{ Аве Меп 
40 Тезбоз{егопе Ргорюпафе. ]. сИп. Епаосг. 2, 690 (19425). Г 

Кепуоп, А. Т.—Кпо»Иоп, К.—Запа ога, 1., АпаБойс ЕМес{$ о{ Апаговепз ап Зотайс 
Ото\Ан ш Мап. Апп. Ицегп. Меч. 20, 632 (1944). 

Кабкт, б.—5айег, \. Т.—Нитт, Е. О., бупесотазйа Рие 40 Машин! юн: Сшиса! 
З4иез. Атег. ]. тед. $61. 273, 19 (1947). 

КИпе/еЙег, Н. Е. пт.—ЮейепЯет, Е. С. ]г.— Мое, Е., Зупаготе Свагасфетзеа Бу 
Супесотазиа, Азрегта{осепез!в \ИпВоиё А-Геу@ ют, ап@ Тпсгеазеа Ехсгейоп 0 
РоШсе]е-5ииша ше Ногтопе. }. спа. Епдост. 2, 615 (1942). 

КЁ, Р.— Вагщег, Р., 14ез уапаюопз ае 1а сайсёиме раг 1ез апговепез е{ 1ез оезфговёпез. 
Апп. Еп9осг. (Раг!з) 8, 57 (1947). 

Кохунец, М. И., Влияние тестостерона на матку белых мышей различных возрастов. 
Сб. научных трудов Ин-та акушерства и гинекологии Мин. Здравоохр. СССР Х. Экс- 
периментальные исследования Л. 17, 50 (1947). Сов. мед. реф. обозр. Нормальная и 
ох физиология, биохимия, фармакология, токсикология. Вып. 4, 26 

Коди, Р. А., бепейзене епаокгпо!осйзсне ап рзусвозехиеШе РгоЫеште Бе! фезсшагег 
Кети египя. бериг{зсН. ипа Егаиеппейк. 20, 166 (1960). 

м У., шцепсе оГ Сгурогсш авт апа о{ Сазга оп оп Воду-\еюпь, Еа{ Рероз= 

о. к Епаостие Ограпз ог Мае Каф. ]. Рай. Вас 24, 607 (1930). 

огепспеузку, У. Бептзоп, М., Нзфююру о{ $ех Огвапз ог Оуанесотыей Ва Тгеае@ 
К 26) Еетае Зех Ногтопе А!опе ог \ИВ Во{В ЗипиНапеонзу. ]. Раф. Васи. 
огепспеузку, У.—Най, К., Рапо!ов1са! Свапеез 1 Я рыл 
{101 0 Зех Ногтопез 10 м Ка%5. }]. ав, В еботаеа що 
Когепснеузку, У.—Най, К.— Вигфапк, Ю. С.— Сосйеп, ]., Нераюгорнк ь : 
Ргорег1ез о{ Зех Ногтопез. Вги. теч. ]. 7, 396 (1941). рые ап Сагаю{горвис 


Ктеё, А., Зиг Рицепсе 4е 1а 4е340546гопе зиг 1а 1 
по Ваитасоую: 72, 30 (або ИМсШосучев Чи запв и таЁ, АгсВ. 


ет а Роез4гопе, ди ге ргёроп- 

акб ВМ, (Рать) 182, 522 (19304). сагстоше 4е 1а патейе. С. В. 
асаузарпе, А., ЗЗайзИие 4ез загсотез гизосеЙща: ё 

п]ес{ёез ауес 4ез зибз{апсез @уегзез. С. В. ее спел, 4ез зоии& О» 


сапсег. С. К. $0с. Вйо1. (Райз) 732, 635 (19304). АОН Ивиёе {гёз зщене аи 
850 


] ыЫЫЭмаиаи 











заспе, А.— Каупаиа, А., Арратвюп 4е саге ‘ 
а метет сошиё Ч’оез4гопе еф а шатиташе сне 4ез зоне зи: 
ос. В!ю1. (Райз) 732, 431 (1939Ъ). е Че +е54034ёгопе 50 гов Риз юце в. 
Гасаззавпе, А., Рипогрызше зехие| 4е 1а з1апае $0 вЫ, 
В!1. (Раз) 133, зы) (19402). а 
Тасаззавпе, А., Мезиге де Гасйоп 4ез Погтопез з 
човть, С а. 733, 227 ее зыг Ла Запае зоиз-тахшане ае а 
Тасаззазте, А. Квасйопз 4е Ла запае зоиз-тахиат , 
таф, С. В. $06. В1ю1. (Райз) 733, 539 (1940), анте а Гпогтопе та]е спех а 3018 © 1е 
Гасаззазте, А.—Саи356, К., Мо@саНопз Чез з1апаез зайуат 7 
31а зесНоп Че 1а согае аи Тутраи. С. К. ос. В1о1 (Раг) Е. Гош сопебсиуетеле 
Тасаззавпе, А.—Саизз6, Ю., Онпогрывте зехие! ае 1а т -й 241 (1941а). 
.С. В. 50с. Вю]. (Райз) 735, 525 (1941Ъ). 8 е гё1гоНиеиа!е срез 1а зоипв. 
Гасаззавпе, А.—Соиззе, В., РгодисЯоп ехрёгитен{е! 1 с 
де ошИь, С. В 806. ВЮ. (Ранв) 724. ТОТ ое па 165 але зайуанг 
шоу, Т. С. =1ИМеу, В. А., ЕхфарепИа1 й ОЕ 
РР (1945). зепЧа! Спопосагстота шт Мае. Ашег. 7. Рав, 27, 
Теопага, 5. Г.., ЕМес{ о Зоте Апаговетс $4его!93 оп А ь : 
Ваз. Епаосипотору 35, 83 (1944). п АЧгепа! Сочех о Нурорвузесютией 
Теппоз5ёк, М., Ат етег апафопиа{а (Анатомия человека). Рап{Веоп, Виа 
, | . , + 
Теуе4аш, В. Н.—Затие[, Г. Т., МеаБойзт о! Тезфоз+ег & г ре Е 
Тлуег Твзне. ]. Во. Свет. 786, 857 (1950). вы. 
[еилз, Г. А._МеСиЦаяй, Е. Р., Сагоопу@гае МефаБойзт о{ Апина! 1 
а апа а Ргор!опа{е. . сил. Епдосг. 2,502 М `` 
Гопаоп, М. #.—Стоззтап, $. №., Зесоп4агу Тезясшаг Титог Везет! Кепбе ; 
а Сазе Кероге. ]. Ото. 62, 713 (1949). а > 
Гисаз, №. М.—М/Птоге, М. Р.— УезЬ СП. р., 14епйсайоп оё Тезозегопе ш Нитап 
Зрегтае Уешт В!юоч. .. В1о1. СИп. Елдосг. МефаЪ. 77, 465 (1957). 
Магтезсо, 6.— Ктетиег, Оез г6Йехез сопаюоппе!; гаррог4з Чез г6Пехез соп4 оппе! ауес 
о Бо1оо1чие пёугахе её 4ез епосгиез. ). Рнуз101. пог. её раёо! 31, 206 
934). 

Матз, Т.—Юоспа, А., Бесшайоп о{ Нурорнуз Бу Тезисе ап4 Зоте РгоМетз 0! Зехиа! 
Пупаписз (Ехрегитеп{$ \Ив РагаБ!о#с Ка). Епдосгто1обу 15, 421 (1931). Е 
Магтз, Т., Та 4ез4оз46гопе рецй ргоуодиег 1а Чезсет4е Че {езсшез аг се! Че рагаН ше. 

С. В. 50с. В1ю1. (Райз) 737, 299 (1939). м. 
Мазоп, К. Е., Р!Мегепсез ш Тезз шргу апа Вераш аНег УНапит А-Оейсепсу, УНатт 
Е-Рейсепсу апа тап ют. Атег. .]. апа%. 52, 153 (1933). . 

Месийасй, Е. Р., СИтацеие — Ма апа Еетае. СЛеуе!апа СНи. Оцаг(. 73, 166 (1946). 
Месийаей, О. В.— Ма[51, Е. 1.., Ехрегитепча! Нуренгорву апа А*торву о! Ргоз4айе Сапа. 
Епдосгто]осу 466, 19 (1935). : 
Месийасй, Е. Р.— $сппешег, Ю. №.— Вожтап, И/. —Зтйй, М. В., Аагепа! апа в 
Рейстепсу; Сотрамзоп Вазе@ оп ЗипЙаг Иез ш Апагосеп Оейсепсу, Апагобей -. 
17-Кеоз{егоа ЕхсгеЧой апа оп РМегепсез шт +Вет ЕЙесв проп РИиНагу Асйуцу. 


тахШане сНех 1а 501118. С. В. $06 


]. сйп. Епдосг. 8, 275 (1948). : ; Я р 
Меатру, Ю. М. —Саъагоз, г. Нес о! Тезфозйегопе Ргорюпа{е оп Н8 оснеписа! Кеас 
№ 1013 0{ КаЁ Зепита! Уез1с1ез. Вифостило\ову 52, 11341958) " 

епуШе, }. @., бупесотазНа. Агсв. Зиг. 26, .. ; } 
м е В ехрегипещеЙе Егхеирийе и МеньИаиие аег Нодеп Бен — 

Нави. 7. аИе. Рав. рав. Апа. 38, 585 (1926). ; 
'Мооге, С. В., Оп те Нуса! Ргорегез о! 4пе бопа4$ аз Сопот ог Зое, 

Рзусшса! Спагасене сз. У. Тве ЕНесиз о! бопачесоту № х ю Вии о! пе Маге В№1. 

Вопе Гепо{5 апа М/еюВЕ оЁ Огвапз о! Тифегпа! есге# оп. В101. ВИЙ. 


( 
Мооге, С. К., Рвуз110 + пе Тез&з. ЛАМА 116, 1638 (1941). 1$ ш Сотесйи8 
Мон Бу о р .с4з ог Нхтасв 0 Тез Ив Ш Со 
1ооге, С. В. —байариег, Т. Е.— Кобй, “Е. Со ЕВ Иру 13, 367 (1929). 


{ 13 Ногтопе 
Мобте, С. Ю.—баЦаойег, Т. Е., Зепитай, Уемае апа Ее 60а). д 
Тпагсафог; ЕЛесёче Едасшанол Тез. Атег. .)- Апат, о Ногтопе 
Мооте, С. В. байасйег, Т. Е., Твтезно!4 Вааопз р о! Тез в. 
пла; Ваё Опй. |. Рвагтасо!. 40, З41 (19305) п мае Рэеиаопегтарьго@ Иез. 
Мот, ]. М., Тне Зупагоше о! Тезисшаг Бетитиайой т 
Ам. ]. 0Ъз+. Супес. 65, 1192 (1953). 


54* 


1патсафогз ш Мат- 


851 








М. Ватзоп, Ю. №., ЕНест о! Тезфозфегопе Ргорюпае проп 


— Вгиез, А. 1 


СЛапаз оЁ П\цасё Иптафиге Еетае Ва+. Ргос. $0с. ехр Вю]. 


у оп, |. Т. \ 
ня апа Рагаёвуго!9 
(№. У.) 43, 737 (1940). 


дети 0, Зе оп Ашепог Нурорвуз5; Атфепог р а 
Ме] , ое х 


5 . Вес. 56, 241 (1933). = - 
№ о о, =. о Зрегта+овепез!8 и Нурорнузесфотиеа Ва. Аштет. ]. РВуз!101. 
"`` Г129, 430 (1940). | 
м >. Т. Е., Зоте ЕЙес&8 0# Ааговетс Зибзфапсез т Каф. Зсепсе 84, 
и ——— С. 6., НуайпиаНоп о? ЗепииИегоц$ Тириез Аззостафеа мин Могта! 


ог Еайие 1еуае-Сей ЕипНоп; Мегозсор1е Расфиге т Тез апа Аззос1афеа Спапеез 
ш Вгеаз+. {]. сии. Ел9осг. 5, 13 (1945). | = й Е Зет 

М№155йт, /. А., тегеазе4 РНиИагу бопааоторыт АсНуНу аНег Ребепегайоп от зепиинегои$ 
Тибщез Ргодисе4 Бу МИгогалопе. Гапсей 273, 304 (1951). = : : 

Можакомз\у, Н.—5спитеп, С. Зрегтор!азтайгис{0зе ипа Геуаю-ХеПетипкйоп. КИп.. 
\М/зсвг. 34, 19 (1956). з р 

Отеп, $. Е.—СиНег, М., Сотрайзоп о! Рго!ап В'юаззауз ш Тегафота ап@ о{пег Соп@ 01$. 
Атег. ]. ше. $с1. 792, 61 (1936). . 

Рарапсоаи, 6. №.—Еа*, Е. А., бепега! МизсШаг Нуреггорву 1п4исей Бу Апаговешс 
Ногтопе. Зс1епсе 87, 238 (1938). ры 

Разейк!, К. Е.—Юакой, Е.—Сашаго», А., СШиса! Епаосго105у. Саззе! ап4 Сотр. Глий. 
Гоп4оп 1954. 

Петрова, М. К., Тр. физиол. лабор. им. акад. И. П. Павлова 7, 6 (1936). 

Ротега, в. Ю.—Соь, Ю. С., Вопе Ого\Ав т Т.оп8-Теги Сазёгае Ато Ва+. Еп4осппо1обу 
29, 1015 (1941). 

Рисе, )., Могта! Беуе!ортеп+ о{ Ргоз(а{е апа Зета! Уез1с1ез о! Ва \уйн Зфиау оЁ Ехреп- 
теп{а! Роз{па{а! Мо@саопз. Атег. ]. Апа+. 60, 79 (1936). 

Рийеп, К. Г..—М/Ибоп, ]. А.—НатЫеп, Е. С.—Сиуег, \. К., Сшиса! Вемле\у т Апаго1091с 
Епаосгтоюосу Т. Рвузю1осу, ЕипсНопа! Ра{поюзу ап@ П1абпоз8. . сИп. Еп9осг. 
2, 577 (1942). 

Кайегу, Е.—Тима|, ]., ТпЙцепсе 4е 1а сазфгайоп её 4ез ицесНоп$ Че 1езфозфегопе зиг 1е$ 
‚ 1013 4е Гапвегпапз аи рапсгваз Чи сорауе. С. К. 50с. В101. (Рам) 725, 155 (1938). 

а ]ип., Негеайагу ЕашШаГ Нурозопаазт. Ргос. Ашег. Ее4. сп. Вез. 

Ке{епет, Е. С.— Авиа, Е., Маа {с ЕНе : : : : 

Е Е ыы 1туез+. 26, 24 ре ‚ МебаБойс ЕНес{ о{ З4егоа Ногтопез шт Озфеорогозв. .]. 

6155, М. — Еегпап4е5, }. Е.—СоЦа, У. М. 1.., Рейрвега! Ти Иогу ТпЙцепсе оЁ Г.агое 2озез 

0Ё Тезбозегопе ш Ер'рпузеа! АОН Отом п. ба 38, 65 (1946), 


ОИ ыы бы 
а ы Састоцетикотау, Ошуз Нор. Вер Я 40 О Зехиа! ыы Воайу 
и о рн 
бане не аи бп Супесошаний: си. Вабост. 7, ое Ехсгейоп ш Глуег 

Зииойез. Ашег. ]. теа. Зе. 2 1 та а Рице 10 Машиы!юп; Епдосгте 


5атие[5, 1. Т., Тве МеаБой ; 
65 (1940); ефаБойзт о{ Апаговепз Бу Т!ззицев. Весеп{ Ргое. Ногтопе Ве. 4, 


5айуе, Н., Могрпоюрса! Спапсез т Еет 1 
се пла! и 
бах ИФ, 7, 208 (19308). Е ° Мес Весемииа Тагве Розез о Тезозиегопе. . 
е, Н., ес4 01 Тез{оз4егопе оп Клапеу. 3. Ого1. 42. 
р: ь 55: - 42, 637 
>. ы аи $., Ргеуеп оп Бу Семаш $4его1аз ог о а 
зева у, и те $ос. ехр. В1ю1. (М. У ) но В ОзиаПу ЕйсНей 
„Н.— ,, ]. 5. Н.— Сор, /]. В., ЕЧесь оё Сотыпеа 22 42). 
Ре = о т Ртос. ты р от а 
‚› Н.— - › Л. РазсйК{з, К. Е. Без ; -: (М. У.) 34, 198, 472 (1936). 
о О о о о 
Ее ЗЕЕ: @- етот, Н. В., тацен ОЗУ 25, 485 (1 . 
о ы ето Оноевето] РеПе{з ш $4гат смо оЁ Тезисшаг та ые о{пег 
С у ь ке 1сгозсоре, аз ап АА т пе Паспоз! . ]. пав. Сапсег Тиз. 2 65 (1941). 
- 8, 303 (1868 ВО щит Ве $ апа Ттгеа&теп+ о{ ЗфегИИу М. У. 


., Тех+ < 1 
а Боок о! Еп4осппоору 1947. 600. 


Ё 


_ а 


Соловейчик, Д; Й., Тр. физиол. лаб 
\ Зрепее, А. и/., Ргерага\юпз 8 те им. акад. И 
меа. 9% 309 (1940). з‘озегопе т Е Павлова 7, 6 
вре! А. т - 925 Аийтетет уоп безсвий писЬт апа’Н (1932). 
\\иикиие ре! гарказие“еп Ме п\у1$4еп Чег № уровопа@зт. () 
\ 305, 367 (1939—1940). еегзспкентенетити ое етепита Вы 
Е и ппере ппае пи р 
Зо а О., Вейга ие о.) 
_егехр Е ОА тв. рай. Ап 
зетасй, Е.— Кип, Н., Тгапз е Ощегзисв па1узе а а1. 
‘сноп ОР а ИИ: и 07 Мае т \М еп. киа ого 
етиав», Р. — богаот, А. $ р Г.апсей 2, 845 ех_Ногтопез пи \Узсйг. 49, 80 а 
Вюо4 ог Баг. Р ‚бламрре, Н.А В о а ирманое чи 
} и. МВ С . Ргос. $0с. ехр. В! (К . А., ЕНес4 0# С. . псе \ИН Ве 
ииоп, М. В. теате_Стеаите Ме . У.) 48, 169 азфтаноп апа $е 
стей; Апаговепь апа Ре мегаБойзт п 014 9 (1941). 4 $ех Ногтопез о 
$2068, В.—5а$, М. — Леа Е Епагоетеп& ег Ранеп : 
к патогенезу и в АЧа{ок а ния сИп. Елдосг. 1, 8 
блитат, Е.—25667 РОН линефелтера). Ма «Нег зупагота рав 22 (1941). 
т Вы о Лиезг, М. А т (Данные 
ности на выделение . тия его!4-йгИёзге (В -Заизгекат, ]., А таёдтий у 
ТЕ, Бай, О. Е р ВН нарушения Вы тот 
тд Вуоба оЕ Рошезс отит, 1. У. Ее ны ИИ 
Е . Ашег. : х Ногтопе . 6, 25 (1935). 
тат, това, 3. Отиегзаспша -. }. РУз. 738, 479 (1943) оп Егу@госу{е и | 
ит, в., Езйгореп-Рго@исй сеп ап ЗКортеп. \ (1943). ВЕ 
Нитай Тез иВ апа я Зегой-Сей Типога Ала И М 27 210% 
9, 301 (1949) агу; Ноп1о!050из Оуай пагоБаз‘ота фибшаге 1 ыы 
Тйогп, б. и’. — Епое, 1.. 1, О ЛЕЫНЬ аеь ВЕТ и 
ве мы т. В о! Зех Ногтопез оп Кепа! Ехсгей . сил. Епдосг, 
му не а тейоп о{ ЕЛесфгоу{ез 
А сота еп е1 4габапи Е 
тар. 0: м В Че 1аз опвохооврегииаз де 1 
‚ 0., Ощегзиспипеет @ : те 23 Че Чегсергаа 
Регмае - еп @Бег @е Е з и 
ТотЬ а Е жа а 
ТирИВЬ 6 НИЕ из р ог Нонпопе 2 - 
а а три НМ. В А, то г. Титогз. Зигоегу 76, 181 (1944 
Тоту, 6. Н ыы а. Титогз. т А о т. АзсНпейт —2оп4ек ых 
`] пре а 2, 884 г. И Геуа!о-Сей Титогз О охрыниенайу 1 
‚ М. А.— 2 гм 
а Е — И— Алексеева, Т. Т.—Степанова, А.Д. Ф 
т, ЕН-Н . ’ . До изиол. журнал 
Снеш. 746, Го{{тап, М. М.— Вгозпе ; 
па о (1942). ‚ .3.1.., 1зоайоп о! Апагоз4егопе ЗиНафе. ). Ы1о1. 
я со. |. СИп Е: -]. $. 1., ЕНесй о Тезозегопе оп Ехсгей : 
Ор, ина ЕХ хелебоп о Опувобетис ог 
_ емо егопе ‚ /. Е. |писа! Ехрейте 7 Е 
УШагеЕ, а шт и т и а и . 
и. езапсоп, [..— Е ета 7 
т =: коего А а — Кетагаиез зиг 168 еНес1з Чи ргорю- 
фа (1938) 1зте роз{-риБеге. В. 50с. В!01. (Райз) 
Верог{ я — Мепае 6}, /]. — Найутвег, Е. ичегзачанСей Титог о 4Не Тези: 
эти, ©, тво Сан, |. Обл. Ровесми 20, 1922 (1960). | 
ее 24. а! Зупаготез А$з0с!а1е$ Ир бопада! Райиге № Меп. Ашег. /. Ме4. 
‚С. )., Тве Ме 1 
а итоову 9, и оЕ итауепоиз Тезюзегопе РУ Ехрегипеп% 
„с. 0. —бат т . 
Т1ззце. В!01. Е Г. Т.т не Меарой$т о! Тезфозфегопе апа Веасе@ {его!аз БУ К!апеу 
ет. 790, 827 (1951). 


$ м 1 
мИп Вешоп Ргоза#с Ещаг- 


а! Апипа!8. Еп90- 


ве Тлуег апа К1апеуз т {ве 


Мех, С 
С. О.Т 
МеаБоао ой а — Вгоюп, Н.—Затиев5, Г. т. Те Вое о! 
гауепоиз Тезбоз&егопе Бу Нитай зиьесив. .. СИП. Епдосг. 71,897 (1951). 
7-Кеоз4его!4е т Нага 96$ Киша; 


2е5 Н 
„И, —Ргез , Е 5 
И об м., Ре Согасо!4е ила пенгаеп 
о о пи КмаезаНег. 7. КпаегпейК. 72, 7 { 
ть ие Мене О В №. Зиг пие зап апёзехие!е 150166 

о. апате ав. С. В. 506. В!0!- (Рапз) 733, 5 (1940). 
Ве о М. Е. Етапз, Н. м., Риес АсНоп 01 {пе Мае $ех Ногтопе оп 

а! Сочех. Епаостпоову 47, 97 (1950). 

853 


де Рагше 









Абдерх 
Абрамс 
Абрамс 
Авеццу 
Адамс 

Айлер 

Айрес 

Албрай 
Алдрих 
Алекса 
Алперс 
Алслев 
Альбер 
Альбер 
Альтш\ 
Андерс 
Андерс 
Анзель 
Анреп 

Анселл 
Аретей 


Арметг 
Арнол+ 
Арнотт 
Арон 
Арсдел 
Артнер 
Арчиб: 
Асбо-Х 
Аск-Аг 
Аствуд 
Ашар 
Ашенб 
Ашер 
Ашнер 
Ашхей 
Ауб 


Абдерхальден 
Абрамович 
Абрамсон 
Авеццу 
Адамс 
Айлер 
Айрес 
Албрайт 
Алдрих 
Александер 
Алперс 
Алслев 
Альберс-Шёнберг 
Альберт 
Альтшуле 
Андерсен 
Андерсон 
Анзельмино 
Анреп 
Анселл 
Аретей 


Армстронг 
Арнольд 
Арнотт 

Арон 
Арсдель, ван 
Артнер 
Арчибалд 
Асбо-Хансен 
Аск-Апмарк 
Аствуд 

Ашар 
Ашенбреннер 
Ашер 

Ашнер 
Ашхейм 

Ауб 


Бадинанд 
ае3-Вилл 
‹3-Вилла 
Баймер ь 


еньор 


АЪдегпа!4еп 
АБгато\/ 
АБгап10п 
Ауе2741 
Адап$ 
Ещег 
Аугез 
АБ 
А1ансв 
Аехапаег 
А1регз 
А1$]еУ 
АБегз-5спбиеге 
АТБем 
АНзснШе 
Апдегзеп 
Апаегзоп 
Апзешто 
Апгер 
Апзей 
Аге{фаеиз {не 
Саррадосап 
Агт${гоп8 
Агпо!4 
Агпо 
Агоп 
Агзае!, уай 
Аг{пег 
Атгснфра!а 
Азрое-Напзей 
АзК-Ортагк 
А34\'004 
Аспага 
Азспепогеппег 
Азпег 
Азсппег 
Азснпеит 
АицЬ 


Б 


Вадтапа 
Вае7-УШазепог 
Веитег 





список ИНОСТРАННЫХ ИМЕ 
Н 


Байром 
Бак 

Бак 
Баласкид 
Балдридж 
Балл 
Бало 
Балог 
Бальц, де ля 
Банг 
Банси 
Барат 
Баратц 
Бард 
Баркер 
Барнес 
Барр 
Барредж 
Баррис 
Барта 
Бартелс 
Бартелхеймер 
Бартлетт 
Бартнесс 
Барттер 
Бассе 
Бастаи 
Бата 
Батт 
Баттле 
Бауэр 
Бауманн 
Бах 
Бахман 
Беван 
Бейервалтс 
Бейли 
Бейлисс 
Беймер 
Бейтс 
Бек 
Беклэр 
Бекс 
Бекуин 
Беласко 


Вугот 
Васа 

Вак 
Ва!азашае 
Ва@иасе 
Вай 

Ва!6 
Вас 
Ваше, ае 1а 
Вапя 
Вапз1 
Вага 
Вага{2 
Вага 
Вагкег 
Вагпез 
Ват 
Вштаве 
Ваги$ 
Вана 
Ваге!5 
Ваневениег 
ВаШей 
Ви пез; 
Ваг(ег 
Ваззей 
Ваз{а! 
Ва{а 
Вий 
вшае 
Вацег 
Ваштайп 
Васв 
Васптай 
Веут 
веегуаНе$ 
Вайеу 
Вау13$ 
Веитег 
Ва{ез 
Веск 
веёсёге 
Веск$ 
вВак\п 
Веа$со 
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Белл 
Беллет 
Беллин 
Бём 
Бенда 
Бендик 
Бенедикт 
Бенкосм 
Бёнуа 
Бёнхейм 
Бенце 
Бер 
Бер 
Бергенсталь 
Бергман 
Бергманн 
Бергхейм 
Беренс 
Беретт 
Бёри 
Бёрн 
Берникот 
Бернсмейер 
Берсон 
Бертолотти 
Бертрам 
Бертронг 
Бест 
Беёттлин 
Бикел 
Бикерс 
Бинг 
Бингел 
Бирдвуд 
Биро 
Бискинд 
Биссет 
Битсон 
Битторф 
Бишоп 
Бланшар 
Блек 
Блеквуд 
Блеклок 
Блёлерс 
Бликс 
Блотнер 
Блох 
Блудуорт 
Блум 
Блумгарт 
Блументаль 
Блумфилд 
Богерт, ван 
Бодански 
Бодо, де 
Бойд 
Бок 
Боленд 
Бомсков 
Бомфорд. 
Бонджованни 
Бонне 
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Вей 

Вейе 
Вет 
Вбпт 
Вепаа 
Вепа!ск 
Вепе@!с& 
Вепсозте 
Вепой 
Воепрейт 
Вепсе 

Вег 

Веег 
Вегоепз{а1 
Веготпап, А. . 
Веготапп, С. 
Веговейй 
Вергеп$ 
Вагей 
Воей 
Вит 
Ваг!с0% 
Вегизтеег 
Вегзой 
Вег{ 010 
Вецгат 
Ве гопе 
Вез{ 
ВоИИп 
Вске! 
ВИскегз 
Ве 
В!шре] 
Веага\уоо4 
Виб 
Виза 
В1ззе{ 
Веа{з0п 
В\юом 

В15 Вор 
ВЛапевага 
ВЛаск 
ВЛаскмооа 
ВЛасК1оск 
Вешегз 
Вих 
Вю{пег 
Вос 
В\оо\мо В 
Вит 
Вишера 
Вштег{ ва! 
Воотйе!а 
Вораег{, уап 
Во4апзКу 
Водо, 4е 
Воуа 
Воск 
Во|апа 
ВотзКо\ 
Вопуога 
Вопоюуапп! 
Воппе{ 





Бонсер 
Борелл 
Борнштейн 
Борош 
Борхардт 
Боршош- 
Нахтнебель 
Боттомли 
Боуэн 
Брандалеоне 
Браун 
Брауне 
Брейер 
Брейн 
Брейтбарт 
Брейтман 
Бреме 
Бремуэлл 
Бреннер 
Бретан 
Бретт 
Бро-Кан 
Бробек 
Бролин 
Бромер 
Броннер 
Бронштейн 
Бростер 
Брук 
Брукс 
Бруншвиг 
Брух 
Будаи 
Будаи 
Будьи 
Булбрук 
Булин 
Бун 
Бун 
Бургер 
Бургесс 
Бурроуз 
Бутби 
Буханан 
Бухвальд 
Бухем, ван 
Буш 
Буш 
Буш 
Бушер 
Бушке 
Бьелшовски 
Бюргер 


Ваги 

Ваго 
Вагнер 
Вада 
Валентайн 
Валлах 
Валлнер 





Вопзег 
Вогей 
Вогизфет 
Вого$ 
Вогсвага{ 


Вогз0$-МасН пере] 
Войопеу 
Во\еп 
Вгапаа!еопе 
Вго\уп 
Вгомпе 
Вгеиег 
Вгат 
ВтейБай В 
Втейтап 
Вгенте 
ВгатумеП 
Вгеппег 
Вгеап 
Вгей 
Вгов-Кавп 
ВгоБеск 
Втойп 
Вготег 
Вгоппег 
Вгопует 
Вгозфег 
Вгиск 
ВгооК$ 
Вгипзев\ 
Вгисв 
Виадау, Г. К. 
Виаау, К. 
Вису! 
Вшгоок 
Воийп 
Вооп, А. А. 
Воопе, .. А. 
Вигоег 
Вигое$$ 
Вигго\$ 
Воо{4ВБу 
Висвапап 
Виспуа!а 
Висвеш, уап 
Визв, 1. Е. 
Виз, . Е. 
Визев, ]. Р. 
Виезсвег 
Визснке 
В!езспомзку 
Вйгрег 


В 
Мар 
Уавб 
М/авпег 
\М!ада 
Уаеппте 
М/аНасн 
М/аЙпег 





альберг 
а льдонштрём 
вальдманн 
валькер. 
Ван-Дайк 
анг 
В ндерлан 
Ванотти 
Варкани 
Варни 
Вартер 
Вастин 
Вахтел 
Вебер 
Вегелин 
Вейдлер 
Вейн 
Вейнбергер 
Вейнрот . 
Вейнштейн 
Вейс 
Вейсберг 
Вейсман 
Вейсшедель 
Вейтцель 
Веннинг 
Вердонк 
Верзар 
Вернер 
Вертхессен 
Веспи- 
Вальдфогель 
Вестфал 
Веттер 
Вибель 
Видовски 
Визер 
Визнер 
Виленски 
Виллаверде 
Вилларе 
Вильтнер 
Виммер 
Вимпхеймер 
инклер 
Вислоцки 
Витгенштейн 
ог 
Воген 
Воль 
Вольфе 
ольфф 
Вудруфф 
Улли 
улпиен 





\/а его 
М/а!Чепгбт 
\"аатапи 
\Мащег 
\Уап-Руке 
УМ/апс 
\Уапаейаап 
\Уапо{ 
М!агкапу 
Уагпеу 
М/ацег 
Уаз те 
М/асв\е1 
МГерег 
М!езейп 
\!е! ег 
Маше 
М!ешьегоег 
М/ештго{й 
Мешует 
№ е187 
М/е1зрего 
М’езтап 
\е1ззснеае! 
М/е{те]1 
Уеппия 
\Уегаопк 
УегтАг 
М'егпег 
\ег{пеззеп 


\М/езр1-Маауове! 
М/ез{рна! 
\Уеег 
МЛеБе! 
\У14оуз2Ку 
УМтег 
МЛезпег 
М/ШепзКу 
УШауегае 
\УШаге{ 
У/Ипег 
М/иитег 
МЛтрвентег 
М/ивег 
МУК! 
МЛИрепет 
М/аицев 
\Уаизпап 
МоШ 

М/оНе 

Мо 
Моодгий 
\!оПеу 
Ушр!ап 


баБог 

Сада 

бий 
СаПабег 
СаШ-Машии 





Ганонг 
Гараш 
рр 1нер-Хилл 
рдини 

Гарднер 
Гаренстром 
Гастон 
Гауди 
Гаунт 
Гварнери 
Геблер 
Гегеши Кишш 
Геддс 
Геде 

Гейл 
Гейлинг 
Гейст 
Гёкке 
Геллер 
Гёмёри 
Гемцелль 
Гепперт 
Гергей 
Герлоци 
Гермер 
Герш 
Гершберг 
Гест 
Гёттхе 
Гешиктер 
Гибиен 
Гибсон 
Гиймен 
Гильдеа 
Гинандес 
Гинцберг 
Гирке 
Глассман 
Глатцель 
Глесс 
Глобус 
Гоггешалл 
Голдсмит 
Гольд 
Гольдберг 
Гольдблум 
Гольден 
Гольденберг 
Гольдман 
Гольднер 
Гольдциер 
Гоне 
Гоннерманн 
Гордон 
Гот 
Готтшальк 
Граф 

Грей 
Грейбил 
Грейвс 
Грейг 
Грейф 
Греттен 


Сапопо 
К 
агтег-Н; 
аи 
Сагапег 
Саагепзгот 
Саз‘оп 
Саше 
Сани 
Сиагпег 
СаеЫег 
Севея! КЗ 
Сед4ез 
Саеде 
Сае 
бейте 
Се 
Соеске 
Сейег 
Обтбн 
Сет2е 
Серрег4 
Сегое]у 
ег16с2у 
Сегтег 
СегзН 
Сегзнреге 
Сие 
@бспе 
Сезсшскег 
Сай 
015з0п 
биШешт 
СИ4еа 
Спапае$ 
Ош2Ьеге 
Отегке 
СЛаззтай 
(С1афе! 
С1а$3 
С1оБи$ 
Ообсезвай 
боазтИиВ 
боа 
бо1аБег 
бо@Ыоот 
бо1еп 
боепБег8 
бо1атап 
бо1апег 
боаевег 
бопе 
Соппегтапй 
богаоп 
[и 
боизсвак 
та! 
Огау 
бгауБе! 
Огеауе$ 
ге! 
Отей 
бтаЧап 





Грефф, де 
Грехем 
Гримсон 
Грин 

Грин 
Гринвуд 
Гринкер 
Гринспен 
Гринфилд 
Грип 

Грир 
Гриффит 
Гриффитс 
Гроб 
Гролльман 
Гросс 
Грубер 
Грумбах 
Грумбрехт 
Гселль 
Гуггенхеймер 
Гудалл 
Гудернач 
Гудоф 
Гудпесчёр 
Гурлинг 
Гутман 
Гутри 
Гюнтер 


Давыдов 
ет 
Амур 
Дана 
Даниэлополу 
Данлеп 
Данн 
Дановски 
Дарроу 
Даунс 
Дафф 
Дебре 
Де Брун 
Дедман 
Дей 
Дейвид 
Дейвидсон 
Дейвис 
Дейвисон 
Дезолль 
Цейл 
Дейли 
и 
елиус 
Делоне 
Демецки 
емпси 
Денди 
енеке 
Дент 
Дербруннер 
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ОгаеН, 4е 
Отават 
бгииз0п 
Огееп, А. М. 
Сгеепе, .]. А. 
Огееп\ 004 
бгшкег 
Стеепзрай 
Отеепйе!4 
Стеер 

Стеег 


синь, Е. В. 
сини, У. ]. 


тор 
Стойтап 
0г03$ 
Сгифег 
ОСгитшфасв 
Сгитгесве 
зе! 
Сиссепвентег 
СооЧай 
СидегпасВ 
Со040# 
СооЧраз{иге 
био 
Сибтап 
Сипие 
Сип{пег 


Рамон 
Роир]азз 
Р’Атоиг 
Папа 
Раше!оро!и 
Ритар 
Рипп 
Рапо\зку 
Рагтом 
оу 
Бин 
Берг 
Ре Вгип 
етап 
еу 
Рама 
Рау!азоп 
АВ 
а\у130п 
Пезашез 
а1е 
Райу 
Пензе 
ПеНиз 
Беацпеу 
Ретес2ку 
етарзе 
Папау у 
Бепеске 
Пет 
Регбгиппег 








Де Робертис 
Дессау 
Де Шатель 
Джанк 
Джахан 
Джейл 
Джекобс 
Джекобсен 
Джексон 
Дженкинс 
Дженни 
Дженни 
Джессерер 
'Джиббе 
Джилиленд 
Джилфорд 
Джоел 
Джон 
Джонс 
Джорс 
Дикинс 
Диксон 
Дильон 
Дин 
Дина 
Дингеманс 
Дирнер 
Добинс 
Догедей 
Додде 
Докерти 
Доли 
Домм 
Дониах 
Донхоффер 
Дорн 
Дорфман 
Дорфманн 
Доугерти 
Доулинг 
Драгстедт 
Драгула 
Дрейк 
и 
рукке 
Дрюри ы 
Дуази 
Дугаль 
Дудич 
Дункан 
Дьёрдьи 
ьулаи 
Дюбоа 
Дю Боа 
Дюбрель 
юв, де 
Дю Виньо 


Жайлер 
Жамней 
анделиз 








Ре Воегё 
Пеззац > 
Ре Спа 
Лчпск 
Уавап 

Чауе 
У]асоь$ 
Уасобзеп 
]асКзоп 
Уепк8 
Лаппеу 
]еши 
/еззегег 
[6415 
СШИапа 
СШЮга 
ое! 
Уовп 
]опез 
/огез 
БеаК!п$ 
П/хоп 
ОРоп 
еапе 
Пита 
Ошеетапзе 
Ритпег 
Рорупз 
Раиовадау 
Ро44$ 
Роскему 
Вау 
Ротт 
Бошасй 
РопвоНег 
Бот 
Рогйпап, А. 
Рогипаии, БК. 1. 
Раизвему 
Ро\И тв 
Огазе 
Огаяша 
Огаке 
Огезе! 
Огиккег 
Огигу 
Розу 
Роцба! 
Риай$ 
Рипсап 
Субгру! 
буша! 
Рибо, С. 
Ри Вов, Е. Е. 
Рибгеий 
Риуе, ае 
Ри \У1епеана 


ж 


]айег 
Уатпеу 
]еапаеНае 





73е56к 


еб (СИБеге 
укилбер Сбтоца 
уиро ]аиаоп 
олон, 7501403 
ол оп 
ост 08 
ост иле 
Жюне 
Е) 
Заффарони о 
— бацеть 
Ё брух ацегогисв 
р 7еМе 
Зелле е 
Зелеманн Зеетапи 
Земен Зеетеп 
Зибке ебке 
Зилаи и 7ла1 З 
Зильберштеин ЭИегз {ел 
Зискин ТАК 
Зольтан 7онап 
Зоммервиль ЗотитегуШе 
И 
Иверсен Гуегзеп 
Изери 1зеги 
Израел 1згае! 
Имре Ттоге 
Ингалле Тпра|з 
Ингле ше 
сакс 1зас$ 
Ислер Тег 
Итон Еа®юп 
Аценко Тсепко 
Е младший  Тззекийя питог 





Йеллинек 
Ленсен 
Летер 
Йвхле 
‚„онеда 
ордан 


Кавадиас 
аваллеро 
айзер 
айле 
алан 
алден 
алкинс 


алле Экк 
Калло Эккехард 





анело 
аннон 
‘ант 


Кантаро 


шшекуц старший 


1ззеки и зетог 


й 


еШпек 
]епзей 
Узег 
]осше 
Уопдае 
огаап 


Сама !аз 
СауаЦего 
Казвег 
Сиуег 
Ка!ап{ 
КаШаеп 
Са\1$ 
КаПаее ЕККевага 
СаПо\ 
Сапе!о 
Саппоп 
Кап 
Сапфаго\ 





Каньадел) 
Камерон л Видал 
ампенх: 
ая аут, ван 
Каппел 
Карнаки 
Карнес 
Карно 
Карре 
Карренс 
Карриер 
Каренер 
Картер 
Кастийо, Дел 
Катлер 
Катцманн 
Кауэр 
Кауфман 
Кауфманн 
Кахилл 
Кванд 
Квигли 
Кёвари 
Кей 
Кеквик 
Нёлер 
Келлгрен 
Келли 
Келли 
Келлог 
Келлоуей 
Кемп 
Кемпбелл 
Кендалл 
Кендль 
Кёниг 
Кенигсберг 
Кеннеди 
Кенни 
Кеньон 
Кеплер 
Кервен, де 
Кёрньеи 
Керер 
Керр 
Кертаи 
Кертленд 
Кестлман 
Нётер 
Кехт 
Кешнер 
Кибрик 
Кимбалл 
Кин 
Кинг 
Кинд 
Кинселл 
Кинсман 
Кирквуд 
Киртли 
Кис 
Китинг 
Киш-Вардай 





саладей У!аа1 
о 
еп 
м о, уап 
Сарре! 
Кагпаку 
Сагпез 
Сагпо+ 
Сагге 
Сиггепз 
Сигиег 
Кагзпег 
Сакег 
Саз# о, Бе] 
Сийег 
Калтапи 
Кацег 
Каийпапи, Н. Е. 
Каийпапи, Е. 
Са 
Оцап{ 
Ошееу 
Кбуагу 
Кеу 
Кек\ск 
КбШег 
КеЙотеп 
Ке!еу, У. С. 
Кейу, С. Ё. 
Ке!об 
СаПо\мау 
Сатр 
Сатррей 
Кепаай 
Кепе 
Кбио 
Кепюзрег 
Кеппеду 
Кеппу 
Кепуоп 
Кер!ег 
Оцегуат, 4е 
Когпуе! 
Кейгег 
Кет . 
Кена! 
СагИапа 
СазМетай 
Кое ег 
Кесв% 
Кезсвпег 
кЬиск 
Кипра! 
Кеепе 
Кв 
Киа 
Кипзе! 
Кизтап 
Кйкуо0д 
кийеу 
Кейп 
Кеайиб | 
кв Уагдау 
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о 





Клакстон 
Кларк 
Кларк 
Кларк 
Классен 
Клаузен 
Клейн 
Клейне 
Клейнзорге 
Клендшой 
Клёппнер 
Кливленд 
Клинефелтер 
Клиппел 
Клифтон 
Клоберг 
Клод Бернар 
Клостермейер 
Клош 
Кнайс 
Кнаус 
Кнер 
Кноултон 
Кобер 
Ковач 
Кокаш 
Колленс 
Коллинс 
Коллип 
Коловик 
Комароми 
Комор 
Конн 
Коннор 
Кораньи 
Коренчевски 
Кореф 
Кори 
Коркоран 
Корнблум 
Корнер 
Корт 
Костелло 
Костер 
Котц 
Коул 
Коули 
Коуп 
Коури 
Кох 
Кохен 
Кохен 
Кохер 
Кохунес 
Коцорек 
Краус 
Крауфорд 
Крейг 
Крейгер 
Крейндлер 
Кремер 
Крепелин 
рет 
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Сшхоп 
Сагк, \. 0. 
Сагк, Г. В. 
Саке, .. 
Каззеп 
Саизеп 
Кеш 
Кеше 
Кешзогее 
Кепазво] 
КИбррпег 
Сеуе!ап@ 
КпееКег 
КИрре! 
СИЙоп 
Саиреге 
С1ацае Вегпага 
Кюзегтеуег 
Сосве 
Ки!е$ 
Кпаиз 
Кпеег 
Клом\оп 
Корег 
Коуасз 
Коказ 
СоПепз, У. $. 
СоШиз, С. С. 
Сор 
Соо\иск 
Котаготу 
Котог 
Сопп 
Соппог 
Когапу! 
Когепспеузку 
Коте! 
Сог 
Согсогап 
КогпЫ ит 
Согпег 
Ко 
Соз4е!о 
Коз{ег 
Ко 
Сое 
Сажеу 
Соре 
Согеу 
Косв 
Сопеп, У. 
Сопеп, Н. 
Косвег 
Копипез$ 
Косрогек 
Кгаиз 
Стам/ога 
Став 
Кгеизег 
Кгешмег 
Кгештег 
Кгаерейп 
Кге 








Кригер 
Криспелл 
Крисс 
Крук 
Крумп 
Куггешалл 
Кугельманн 
Кук 
Кумингс 
Кун 

Кунде 
Куннингем 
Кунштедтер 
Купер 
Курвуазие 
Курияма 
Курланд 
Куррие 
Куршманн 
Курси, де 
Курсиал 
Куртис 
Курцрок 
Кутц 
Кушинг 
Кюизенга 
Кюрвиль 


Лаббе 
Лабре 
Ла Дю 
Лазарус 
Лайен 
Лайонс 
Лайош 
Лакассань 
Лакёр 
Лакстон 
Ламар 
Лангстон 
Лангханс 
Ландау 
Лансеро 
Лантие 
Ланцош 
Ларсен 
Ларсон 
Ларссон 
Латроп 
Лаусон 
ахи 
Лахивер 
Лахманн 
Лахнит 
евен 
Левен 
Лёб 
Левендаль 
Левенталь 
@венхаупт 
еви 


Кнерег 
Сизрей 
Ки5$$ 
Сгооке 
Кгитр 
Соссезва! 
Кисетапи 
СооКе 
Сип 12$ 
Кип 
Кипае 
Сипитеват 
Кипа ег 
Соорег 
Соигуо ег 
Кипуата 
Килапа 
Соигиег 
Сигзертапп 
Согису, ае 
СоигНа1 
Сиг$ 
КигагоК 
Ки 
Сиз тя 
Кишепоа 
СоигуШе 


л 


Гав 
ГаБге 

Га Рие 
Г.азагиз 
Гуоп 
Гуопз 
Г.а10$ 
Гасаззавпе 
Гадиеиг 
Глих{оп 
Гатаг 
Гапз{оп 
Гаповап$ 
Г.апаац 
Г.апсегаих 
Г.апег 
Г.Апс208 
Т.агзеп 
Тагзоп, Е. 
Т.агззоп, .. 
Тагор 
Г.аизоп 
Г.авеу 
Т.асуег 
Г.асвтапи 
Гасвпй 
Г.ае\уеп 
Т.\уеп 
Г.оеБ 
Геуепаай 
Г.еуеп{ ва! 
ое\уепваирё 
е\у 





о ыы: фа: чары, бл 


ебать. белее 





> селе ее еее 





; И 

‘Лейтон 
ейхенштерн 
Лелкеш 
Лембек 
Лендваи 
Ленц 

Леон 

Леонард 
Леонардс 


Лермитте 
Лёрнер 
Лерой 
Лессер 
Лехоцки 
Леффлер 
Лешер 
Ли 
Ли 
Либерман 
Либов 
Лиддл 
Лиза 
Линг 
Линдсей 
Линзер 
Линневе 
Линсей 
Липпель 
Липшюц 
Лиссер 
Литем 
Лихвиц 
Лихтенберг 
Лихтенштейн 
Лихтман 
Лишшак 
овенштейн 
Ллойд. 
Ломанн 
онг 
Лонгуэлл 
Лондон 
опез-К. 
Лорбер ругер 
Лорен 
Лостро 
Лоуелл 
Лоцнер 
удвиг 
Лудерс 
Луз 
Лузер 
Лукас 

укенс 
Лукке 
Лундберг 








ем 
Геуште 
Г.апе-КоЪег{$ 
Гешилисег 
Гарр!у 
Геу41оп 
Геспепз{еги 
Гекез 
Гетбеск 
Гепауа! 
Геп7 
Г.еопе 
Г.еопага 
Г.еопаг4$ 
Гемсне 
Г.егтап 
Гергпие 
Геагпег 
Гегоу 
Г.еззег 
Гепос2ку 
ГоШег 
Г.езспег 
Та 
Гее 
ТлеБегтап 
ТлеБо\ 
Тла@е 
Таза 
Гли8 
Глпазау 
Тлизег 
Таппе\мев 
Тлизау 
Гарре! 
Тарзсв {2 
Тлззег 
Геа{пет 
Тасв\у 7 
ТасВ{епбеге 
Тас4епет 
Тасветапй 
Таззак 
Т.омепз{ет 
ГЛоуа 
Гонтайп 
Гоп 
Т.опемей 
Гопаоп 
Г.оре2-Кгивег 
Гогрег 
Тогат 
Т.оз4гой 
То\мей 
1.07тег 
Тала 9 
Гледегз 
1.008 
Т.оозег 
Тлясаз 
Тлакеп$ 
Тлеке 
ТлиаБеге 





Лютценкирхен 


Маддок 
Маделунг 
Мадьяр 
Маи 
Майент 
Майер 
Майленграхт 
Майлн 
Майнцер 
Майор 
Маклер 
Малагуцци- 
Валери 
Мальмежак 
Ман 
Манассе 
Мандль 
Мани 
Манн 
Мансфельд 
Маранон 
Марбергер 
Маргитаи-Бехт 
Маргулис 
Мари 
Марине 
Маринеско 
Марк 
Маркетти 
Марки 
Маркс 
Марраци 
Марриен 
Мартин 
Мартини 
Мартинс 
Мартон 
Марш 
Маршал 
Марцулло 
Массалонго 
Мате 
Матер 
Матьуш 
Махо 
Махони 
Махт 
мёбиус 
Мегилл 
Медигрецеану 
Медьеши 
Мей 
Мейгс 
Мейер 
Мейкпис 


аще 

и 

МИБЪегу 
Те\8 
ТГАизепкисвеп 


М 


Маадоск 
Мадешпя 
Мавуаг 
Ма! 
Мупа{ 
Маег 
Мешепегасв{ 
Миле 
Маштег 
Ма]ог 
Маскег 


Ма!ави221-Уа]е 
Мате}ас 
Мап 
Мапаззе 
Мапа! 
Мопеу 
Мапп 
Мапз!е!а 
Магапоп 
Магрегоег 
Магенан- Вес 
Магеи!$2 
Мане 
Манпе 
Магиезсо 
Магк 
Магсве 
Магкее 
Магх 
Магта 
Магпап 
Мат 
Мани 
Маг $ 
Мацоп 
Магзсв 
Магспа! 
Маг2ио 
Маззаюп50 
МА46 
Мавег 
мануиз 
Мапаих 
Мавопеу 
Масм 
Мб1$ 
Мер! 
мебегесеапи 
Меруез! 
Мау 

Ме!2$ 
Меуег 
Макереасе 
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Мейнер 
Мейо, де 
Мейок 
Мейсснер 
Мек 
Мелампи 
Мёлиг 
Меллгрен 
Мельвилл 
Мельник 
Менвиль 
Мендерсхаузен 
Менцель 
Меринг 
Мерфи 
Месон 
Месс 
Мехеш 
Миклош 
Миллмен 
Мильку 
Минковски 
Мино 
Минс 
Мирски 
Мисске 
Михаловски 
Михельсон 
Моар 
Могенсен 
Мозес 
Мозингер 
Молларе 
Мольдауэр 
Мольнар 
Мольтени 
Монние 
Монтгомери 
Монтигел 
Морганьи 
Мордел 
Морел 
Мориак 
Морикард 
Моркио 
Морли 
Моррел 
Моррис 
Мортелл 
Мортимер 
Мортон 
Моубрей, де 
Моффе 
Мукерьи 
Муллер 
Мультон 
Мур 
Муррей 
Муссио-Фурние 
Мусулин 
МэкАдамс 
МэкАйен 
МэкАртур 
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Метег 
Мею, Че 
Мауоск 
Меззпег 
Маск 
Меатру 
МоеНИе 
Ме|теп 
мМемШе 
Мешск 
МепуШе 
Мепдегзпаизеп 
Мепте! 
Мейия 
Мигрву 
Мазоп 
Мез$ 
Меёпез 
М\163 
МШтмап 
Миси 
мшкомзку 
Мто{ 
Меап$ 
Мизку 
М1ззке 
Миеваю\зку 
Меве!0п 
Мог 
Мовепзей 
Мозез 
Мозшеег 
МоПаге{ 
Мо1!Чамег 
Мошаг 
МоНеп 
Мопшег 
Моп{еотегу 
Мот ве] 
Мограепи 
Могаег 
Моге] 
Маипас 
Мопсага 
Могашюо 
Мопеу 
Могге\ 
Мог 
Моце! 
Могитег 
Мог{оп 
Мо\гау, 4е 
МоНе{ 
Микеги 
МиЙег 
Мои{оп 
Мооге 
Миггау 
Мизз10-Боигшег 
Мизит 
МсАдапз 
МеЕлеп 
МседнВиг 








МэкБрайд 
МэкГевек 
МэкГирр 
Мэкинтайр 
МекКанс 
МэкКей 
Меккензи 
МэкКерри 
МэкКеррисон 
МэкКи 
МэкКис 
МэкКой 
МэкКрой 
МэкКюллег 
МэкКюн 
МэкЛагган 
МэкЛин 
МэкМиллен 
Мэксуэлл 
Мюллер 
Мюллер 


Набарро 
Надь 
Найбауэр 
Найт 
Натансон 
Наффцигер 
Негели 
Неер 
Нейссер 
Нейфельд 
Нелсон 
Никотра 
Нилсен 
Ниссим 
Нитабух 
Нихолсон 
Нобл 
Новак 
Новаковски 
Нодин 
Нодо 
Нонне 
Нордин 
Норимберски 
ыы 
оррис 
ны 


Обердёрфе 
ОИ фер 


О’Донелл 
Одориз 
Огата 
О’Конор 
Окули 
Олер 
Оливер 











МеВпае 

МсСауаск 

Мебит 

Маси\уге 

МсСапсе 

МасКау 

Маскепе 

МеОнагие 

МсСагг1зоп 

МсКее 

МасКейв 

МсСоу 

МеСгоу ) 
МеСиПазв 
МеСипе 
МсГ.аббап 
МсГ.еап 
МсМШап 
Мах\жей 
МиеЙег 
маПег 


Н 


МаБагго 
Маву 
МенБацег 
Кио 
Мапапзоп 
МаНоег 
Маебей 
Мепег 
Меиззег 
Меше!а 
№1501 
Мсо4га 
№1езеп 
№155 ИП 
МНарисв 
МеНо150п 
Мое 
МоуаКк 
Момако\зку 
Модше 
Маидеаи 
Моппе 
Могат 
МогутБегз К! 
Могро{В 
№ ги5 
Мехутап 


ОБегабмег 

Ацау 

О’Роппей 

0490г 

Оргафа т 
О’Сопог 

Оскшу 

ОШшег 

ОПуег 


Пагсли 

Пали 

Паллен 
Палмер 
Пальтауф 
Папаниколау 
Папенхейм 
Паппел _ 
Паппенхеймер 
Параде к 
Парацельсий 
Парди 

Парк 

Паркес 
Паррот 
Парсонс 
Пархон 
Пастор 
Патроно 
Паттерсон 
Паулс 
Пашкис 
Педерсен 
Пейдж 
Пейли 

Пейн 
Пейц-Йегерс 
Пембертон: 
Пенде 
Пенкоуст 
Пено 
Пенфилд 
Пеппер 
ереми 

ери 

Перитц 
еркин 
ерлмуттер 
ерлофф 
еррин 
Четеньи 





ИППИНЕ 
Пирвиц 
итт-Риверс 





Оле 
О1зеп 
01501 
Ограп 
0гп0$ 
Огисо 
ОВ 
О\еп 


Ризеу 
Ран 
РиЦеп 
Райпег 
Рана 
Рарашсо!аи 
Рарепнейа 
Рарре! 
Раррепнейтег 
Рагаде 
Рагасе!зи$ 
Рагдее 
Рагк 
Рагкез 
Рагго{И 
Рагзоп$ 
Рагпоп 
РаАз7Аог 
Ра{гопо 
Ра{егзоп 
Рац! 
Разсвк!$ 
Ре4егзеп 
Раре 
Раеу 
Раупе 
Реи{27- ]еспегз 
Решрег{оп 
Репае 
Рапсоаз+ 
Репаи 
Репйеа 
Реррег 
Регёту 
Рагу 
Рег 
Ре т 
Регипи ег 
Рейой 
Рег 
Ре{бпу! 
Ре{егз 
Раегзоп 
Ресвкгапя 
Реснеф 
РеаБоду 
Руиз 
Ришкиз 
де 
ррш8 
Рим 
РАН-Ехегз 





Питфилд 
Пиярату 
Планкетт 
Платтер 
Плотц 
Плуммер 
Полани 
Поллак 
Польк 
Померат 
Понсолд 
Поншер 
Поп 
Попяк 
Порджес 
Портер 
Портман 
Прайс 
Пранти 
Пратт 
Пресланд 
Призел 
Прис 
Притчард 
Пурвес 


Пуш 
Пфеффер 


Раб 
Рабинович 
Рабох 
Радзерфорд 
Раднаи 
Раднот 
Радуин 
Райгли 
Райт 


Рандерат 
Рандле 
Раппорт 
Раскин 
Рассел 
Ратери 
Рауленд 
Рауленде 
Раунтри 
Раусон 
Раушкольб 
Рев 
Ревердин 
Реган 
Реджестер 
Рейд 
Рейер 
Рейли 





РИНеа 
Р1луагаи 
Ршикей 
Р!аНег 
Р10{2 
Ришшег 
Роаш 
Ройак 
Рок 
Ротега{ 
Ропз014 
РопсНег 
Роре 
Рор]ак 
Рогоез 
Роцег 
Рогтап 
Рисе 
Риииу 
Ргай 
Ргез1ап@ 
Риезе] 
Риз 
РгиИспвага 
Ригуез 
Рооз 
Ршпат 
Риесв 
Р1еНег 


КааБ 
Каыпо\Изсй 
КаБосн 
Вшвенога 
Каапа! 


Капдегай® 
Кип4!ез 
Каррог* 
Кизкт 
Киззе] 
Ка\4вегу 
Ко\йапа 
Ко\апа$ 
Комиитее 
Камзоп 
ВаизсвКоЮ 


В 
Кеуегат 


863 


Рейнеке 
Рейно 
Рейнолдс 
Рейнхардт 
Рейсс 
Рейфенштеин 
Рейх 
Рекант 
Реклингхаузен 
Рефорзо- 
Мембрайвз 
Рехтман 
Ригас 
Риго 
Рид 
Ридберг 
Риддл 
Ридель 
Рикард 
Риль 
Рингер 
Ринеарсон 
Рис 
Риттер 
Рихтер 
Ричардсон 
Роатт 
Роббинс 
Робсон 
Рогофф 
Роджерс 
Родригез- 
Канделла 
Розе 
Розенкранц 
Розенфельд 
Роки 
Рокк 
Ромханьи 
Ронан 
Росс 
Россие 
Ротмунд 
Ротшилд 
Роув 
Рош 
Рубенштейн 
Рубин 
Рубинштейн 
Руенштро- 
Бауэр 
Рупп 
Русньяк 
Русси 
Рут 


Сака 

Сакари Тимонен 
Саласса 

Салленс 

Салмон 
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Кешеке 
Каупаиа 
Веупо!4$ 
Кешрага* 
Кв = 
ВеНеп\ет 
Вес 

Кесат 
КВескИпенаизеп 


Ве{ог20-Мешнуез 
Веснитап 
ЕВ1ва$ 

В!56 

Кеаа 
Ву@Ьеге 
ка@е 
Ке4е1 
Есага 
Кеш 
Впеег 
Вупеагзоп 
Киз 

Бег 
Вемег 
КВиспагазоп 
Кош 
КоБып$ 
КоБзоп 
Вогой 
Ковег$ 


Коансе2-СапаеЙа 
Возе 
Возепкгап{я 
Козете!а 

Коскеу 

Коск 

Вошвапу1 

Копап 

Во3$ 

Козчег 
Витипа 
Вова 

Воме 

Косве 
Виреп{ет, Н. $. 
Виып 
Виыпзет, В. В. 


Вивепзгов-Вацег 
Вирр 

Визтпуак 

Коиззу 

Воо{ 


Зака 

Закаг! Типопеп 
За!азза 

ЗиНепз 

За!топ 





Салтер 
Сампайо 
Самуеле 
Сан 
Сангер 
Сарджент 
Сарка 
Сассмен 
Сатерланд 
Сатмари 
Сато 
Сатпин 
Саттон 
Сафир 
Саффран 
Свайер 
Сванн 
Свансон 
Свингле 
Северингхауз 
Сегалофф 
Сегё 
Сёдерстрём 
Сейерс 
Сейлер 
Секингер 
Секкел 
Секретан 
Секстон 
Секстон 
Селлерс 
Селье 
Сенеш 
Сенсенбах 
Сиглин 
Сид 
Силвер 
Сильбер 
Сильберберг 
Сильва Морено 
Сильверстони 
Симмер 
Симмонс 
Симон 
Симонне 
Симпсон 
Синаи 
Синден 
Скансе 
Скау 
Скотт 
Слашер 
Смелсер 
Смит 

Смит 
Снайдер 
Снаппер 
Снау 
Собел 
Совал 
Содемен 
Содораи 
Солем 





ЗаЦег 
Затрауо 
Затие]5 
Зип 
Запоег 
Загоепф 
Зхагка 
Зиззтап 
Зшрейапа 
Зтантаг 
бафов 
Зиёрыт 
Зи оп 
Зари г 
ЗаЙгап ` 
5муег 
З\апп 
5\уапзопй у 
Зума е 
Зеуегиеваиз 
Зевао Н 
$2е56 
Збаегбт 
Зауегз 
Зейег 
Зескиеег 
Зеске! 
Зесгеап 
Зех4оп, О. Г. 
Зах4оп, {]. А. ы 
ЗеПегз 
Зе!уе 
З2епез 
Зепзепрасв 
$1 
Зееа 
ЗПуег 
ЗИБег 
ЗИБегЬеге 
ЗИуа Могепо 
ЗИуегз{от1 
Зиптег 
$111101$ 
Зипоп 
Зипоппе{ 
Зиирзоп 
па! 
Зтаеп 
Зкапзе 
Зсо\ 
со 
Зазвег 
Зте!зег 
тив 
Эту 
Зпу4ег 
Зпаррег 
Зпо\у 
ЗоЪе! 
Зовуа! 
Зодетап 
$204огау 
Зо]ет 


боли 
Соммерс 
Сонди"РА 
Сорсби 
Соскин 
Сосмен 
Соффер 
Спаул 
Спенс 
Спенсер 
Спер 
Сугавара 
Сулман 
Сунделиус 
Сусекар 
(ат 

Стади 
Старки 
Старлинг 
Старр 
Стейнгласс 
Стенбёри 
Стетсон 
Стенстем 
Стивенсон 
Стирнс 
Стифенс 
Стодтмейстер 
Стокард 
Стратерс 
Стронг 
Стункард 
Стургис 
Стюарт 
Сьёгист 
Съёрдема 


Табер 
Таддеа 
Тайлер 
Гакамине 
Такер 
Тако 
Талиаферро 
Талмейдж 
Тальбо 
Гандлер 
Таннер 
Таннхаузер 
Тата 
Таубенхаус 
Таурог 
Тауск 
Твиди 

Тегю 

Тейер 
Тейлор 
Тейлум 
Теймор 
Тембертон 

Тенни 
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Зо1еу 
Зотитегз 
$2опау-Ка 
ЗотзБу 
Зо 
Зозтай 
ЗоНег 
Зрац1 
Зрепсе 
Зрепсег 
Зреаг 
Зиса\мага 
Зинпап 
ЗипаеНиз 
Зилвтекаг 
За& 
З4аае 
З\фагкеу 
З+4агИпе 
З4агг 
$4е1151а$$ 
З4апьигу 
З4е{з0п 
З\4епзфата 
З4ервепзоп 
З{4еагпз 
З{ервеп$ 
Зое {ег 
З4оскага 
ЗЭАги{вег$ 
{гоп 
З4ипкага 
$4иг918 
З4емай 
$10018 
З1юегазта 


ТаБег 
Тваа4еа 
Тауег 
Такашше 
Тискег 
Такб 
Тапаегго 
Тайтабе 
Та!о{ 
Тапег 
Таппег 
Тапппаизег 
Таа 
Таибепвац$ 
Таигов 
Таиз7к 
‘т\мееду 
Теавие 
Твауег 
Тау!ог 
Тейт 
Таутог 
Тетоег {оп 
Теппеу 


ния 





Тепперман 
Тёрё р 
Тёрнблом 
Тёрнер 
Тессеро 
Тетер 
Техвер 
Тибо 
Тибо 
Тиге 
Тидьи 
Тиль 
Тинг 
Типтон 
Тирни 
Тиррел 
Тисловиц 
Тицинкам 
Тобиан 
Тобин 
Томбли 
Томпкинс 
Томпсон 
Томсон 
Топкине 
Торн 
Торогуд 
Трабукко 
Траубридж 
Трауготт 
Траурог 
Траут 
Траутманн 
Тренделенбург 
Троттер 
Трушковски 
Трюхелла 
Туймен 
Тьер 
Тюркишер 


Уайнер 
Уайт 
`Уайтлоу 


Уалланс-Оуэн - 


Уаллас 
Уаллис 
Уалстере 
Уард 
Уаррен 
Уатерхауз 
`Уатерс 
Уаткине 
`Уатсон 
Уик 
Уилбёрн 
Уилдер 
Уилкинс 
Уиллис 
Уиллсон 
Уилл ямс 


Террегтап 
Тбгб 
ТбгтЫ от 
Тигпег 
Теззегаих 
Тевег 
Тепуег 
Теареаи{ 
ТыфанИ 
и 

Чу! 
Тее] 
Тыл 
Тирюп 
Чегпеу 
Тугге! 
Тузо\ 2 
Та7дпкат 
Томап 
Торт 
ТуотЫу 
Тотрк$ 
Твопрзой 
Твот$0й 
Торк8 
Троги 
Твого5004 

Тгабиссо 

Ттгомри асе 

Тгаирой 

Тгаигоб 

Тгай 

Тташтапп 

ТтепаеептЬиг8 

Ттовег ь 

ТИВ КО\УЗ7К1 

Тге\увейа 

Тиутай 

Тнег$ 

Тиегюавсвег 


У: 


МИпег 
\’пие 
хмувне!а\ 
\иаНапсе-О\ей 
\/аПасе 
М!’аШ5 
М’аКегз 
Гага 
М/аггеп 
\\Гаегпоизе 
\\а{ег$ 
\\ак 8 
\Га{50п 
Мск 
мииригте 
мупаег 
МКИ 8 
М/И $ 
МИ воп 
мат $ 
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Уилльямсон 
Уилсон 
Уинсауэр 
Уиппл 
Уисслер 
Укко 
Улеманн 
Уленхут 
Ундердаль 
Уоллнер 
Урра 
Утила 
Уэбстер 
Уэйд 
Уэлш 
Уэст 


Фагге 
Фазекаш 
Фазолд 
Фалин 
Фалконер 
Фаллер 
Фаллертон 
Фаллович 
Фальон 
Фальта 
Фан 
Фарбер 
Фарбрини 
Фаредин 
Фаркаш 
Фаррант 
Фаррел 
Фарт 
Фаулер 
Феволд 
Фейер 
Фейл 
Фейхтингер 
Фекете 
Феллингер 
Феллнер 
Фёльдеш 
Фёльди 
Фендер 
Фенн 
Фергуссон 
Ферин 
Фермулен 
Фернбах 
Ферреби 
Феррис 
Фёрстер 
Фехер 
Филлипс 
Фило 
Фильд 
Финис, де 
Финкельштейн 
Фирор 


866 





М/Шатзой 
М/150п 
М/Лизаиег 
М/ырре 
МИз$ег 
ско 
ОШетапп 
Оепни в 
Опаегаай 
М/оПпег 
Илта 
По\4Па 
М/ерз{ег 
У’аае 
М!а15 В 
М/ез+ 


Бавое 
Батеказ 
Вазо!а 
Бани 
Насопег 
Ви|ег 
Вийе{оп 
Байо\иев 
БаНоп 
БаКа 
Бап 
Багрег 
Баггии 
Багедт 
Багказ 
Баггап& 
Багге\ 
Вий 
Бощмег 
Неуо]а 
Неиег 
Уей 
НеисЬпрег 
Еекае 
НеШпсег 
БеЙпег 
Ебаез 
Воа 
Непаег 
Бепи 
Негои8з0п 
Беги 
Уегтшеп 
Негпбась 
Неггебее 
Багиз 
Ноегз{ег 
Берёг 
РВ! рз 
Но 
в1еа 
Ешв, ае 
Вике! {ет 
Е!гог 





Фисхаут- 
Зельдовиц 
Фитц 
Фишер 
Фишлер 
Фламм 
Флаяни 
Флекс 
Флинн 
Флорсхейм 
Флуманн 
Фоа 
Фогт 
Фогтлин 
Фодден 
Фодере 
Фолин-Ву 
Фолли 
Фоллис 
Фольк 
Фонтс 
Форбс 
Форгач 
Форд 
Фортие 
Форшем 
фосс 
Фрайд 
Франк 
Франке 
Франкс 
Франц 
Фрая 
Фредериксон 
Фрей 
Фрейберг 
Фрейеслебен 
Фрейзер 
Фрейм 
Фрёлих 
Френкел- 
Конрат 
Френсис 
Фретхейм 
Фридберг 
Фридгуд 
Фриденвальд 
Фридрихсен 
Фридман 
Фримен 
Фрицжеральд 
Фроммель 
Фултон 
Функ 
Фурт 
Фухс 


Хаббл 

Хаберфельд 
аггард 
аггинс 


у тЫИОБэмыыао 




























































Е157наш{-7е140%1с2 
У1е 
Еъсвег 
Е15сШег 
Ваши 
ВНа}ат 
Нак$ 
Е!пп 
Рогзвейй 
Нитапи 
Роа к 
Уо{ 1 
УоезИп 
Ноа4еп у 
Ео4еге | 
Ройп-У/и 
ЕоПеу г. 
Роз л 
Ус 
Ноп{ез ` 
Богез | 
Ногвасв 
Нога 
Бог@ег 
Ногзват 
Но0$$ 
Етеиа ф 
Егапк 
Егапке 
Егапк$ 6 
Нгап . 
Нга]а 
Втедег1сзоп 
Вгеу 
ЕгеуБегя 
Нгеез1еБеп у 
Нгазег } 
Егаше 
ЕгбБйсв 


Бгаепке!-Сопга{ 

Егапс!$ 

Етенени 1 
БгееаБега : 
Енедеооа 

Виедепуа1а 

Биеансвзеп 

Епеатап 

Нгеетап 

Егиерегаа 

Етотте! 

БиНоп р 
Бипк 

Бим 

Бисвз 


НаБЫе 

НаБечеа Ч 
Наррага ” 
Ниевшз 





ол в’ те 


Хагедорн-Йенсен 
Хадорн 
Хазенкливер 
Хайдар 
Хайду 
Хайн 
Хайнал 
Хайнс 
Хайнс 
Халбан 
Халл 
Хам 
Хамберд 
Хамбургер 
Хамман 
Хамольски 
Хампри 
Хан 
Ханд 
Хандлер 
Хандли 
Ханкиш 
Ханн 
Ханно 
Ханнон 
Хансон 
Ханссен 
Ханстрём 
Хантер 
Хар 
Харангозо Ороси 
Харват 
Харди 
Харкстал 
Харлер 
Харнах 
Харне 
Хартман 
Хартрофф 
Хас 
Хатчинсон 
Хауард 
Хаури 
Хаусбергер 
Хашимото 
Хаяно 
Хвал 
Хегглин 
Хедингер 
Хедрих 
Хедфилд 
Хейберг 
Хейдон 
Хейльмейер 
Хейманн 
Хеймекер 
Хейнбеккер 
Хейнеманн 
Хейнлеин 
Хейнс 
Хейнцель 
Хейтманцик 
ЖХекенсон 


55% 


Наседоги- ]епз 
Надоги ось 
Назепсеуег 
Наудаг 
На|аи 
Науп 
Наупа! 
Нашез, $. Е. 
Ншез, Е. А. ип. 
Нафап 
На 

Нам 
НишЪега 
Нашригоег 
Напитап 
Нато ку 
Нитргеу 
Нави 
Напа 

Нап ег 
Нипеу 
Напк!$ 
Напп 
Наппо 
Наппоп 
Напзоп 
Напззеп 
Нап бт 
Нимщег 
Наге 
Нагап2020-Ого$2у 
Спагуа* 
Нагау 
Нисфаш 
Нийег 
Нагпасй 
Нагпе 
Наитап 
Найгой 
Наа$ 
Ни! 80й 
Но\мага 
Наигу 
Наизбегвег 
Назвио{0 
Науапо 
Нуа! 
Несси 
Недшеег 
Неайсй 
Наайе!а 
Неег8 
Нау4оп 
Нейтеуег 
Неипапй 
Наутакег 
Нешрескег 
Неметапи 
Ненет 
Напез 
Неш2 . 
Нейтапск 
накапзой 





Хеккель 
Хеллер 
Хельве 
Хемблен 
Хемилтон 
Хеммонд 
Хемфилл 
Хендерсон 
Хёниг 
Хенстелл 
Хеншен 
Хёпке 

Хер 
Хервей 
Хёрд 
Хернберг 
Херринг 
Херрис 
Херрисон 
Херроп 
Хертер 
Хертиг 
Хертог 
Хертц 
Херцог 
Хёрши 
Хесс 
Хессер 
Хест 
Хетеньи, старший 
Хетеньи, младший 
Хетерингтон 
Хетцель 
Хёфер 
Хехт 
Хехтер 
Хёш 
Хиггинс 
Хидовитц 
Хилл 
Хильд 
Хильдебранд 
Хименез-Диаз 
Химсуорт 
Химуич 
Хинман 
Хирст 
Хирш 
Хиршманн 
Хисоу 
Хоберманн 
Хогард 
Хогбен 
Хогленд 
Холл 
Холлан 
Холлер 





Хольцманн 
Хораньи 


Наске! 
Нейег 
Неме 
НешЫеп 
Наш оп 
Нашитопа 
Нешры! 
Непаегзоп 
Ноешв 
Неп${е 
Непзспеп 
Ноерке 
Наге 
Нагуеу 
Неага 
Негирегя 
Негип8 
Наги$ 
Нагизоп 
Натор 
Ненчег 
Негае 
Некобве 
Не 
Нег208 
Негзвеу 
Нез 
Неззег 
На 
Неёпуь, зетог 
Нету, пипюг 
Непегле{оп 
Нее] 
Ноеег 
Несвё 
НесЩег 
Ноезсв 
Нез 
Нудо\и2 
НШ 
на 
НИаебгапа 
_/тлепе2-Р!ая 
Нипз\уо {В 
Ниомисв 
Нимап 
Ни 
Низсв 
Низевтапи 
Нам 
Нофегтапи 
Наисаага 
Норреп 
Ноав1апа 
Ной 
НоЙап 
Нойег 
Нойб 
Нопиогеп 
НоНоп 
Новмеб 
Но!итапи 
Ногапу! 
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Хорват 
Хорвитц 
Хорнек 
Хорнер 
Хорракс 
Хоскинс 
Хоут 
Хофф 
Хоффманн 
Хоффманн-Кредер 
Хохзингер 
Хочкисс 
Христиан 
Хрубетц 
Хукер 
Хунер 
Хуссей 
Хустон 
Хуффман 
Хюитт 
Хюрлер 
Хюпер 
Хюртле 


Цандер 
Цейзель 
Цеквер 
Цемке 
Циммерманн 
Цицине 
Цоман 
Цондек 
Цоницер 
Цюблин 


Чарни 
Челмерс 
Чемберлейн 
Чемберс 
Чен 
Чепаи 
Чепмен 
Чернаи 
Черне 
Черник 
Чески 
Честер 
Чизмадия 
Чиллаг 
Чиоди 
Чопи 
ки 


Шалют 
Шамаун 
Шандор 
Шапер 
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Ногуа 
Ногу 
Ногпеск 
Ногег 
Ноггах 
Нозки8 
Срощ 
Нон 
НоНшапп 
НоЙшапа-Сгедег 
Носпзштеег 
Нос 
свизЧап 
Нгибе{ 
Ноокег 
Нивиег 
Ноиззау 
Ноцз{оп 
НиНмай 
Нем 
Нипег 
Ницерег 
наче 


ц 


7Тапаег 

7.е1зе] 
Теск\мег 
7етке 
7лилтегтапи 
лапе 
7овтап 
7опаек 
Стогистег 
АУ Ии 


Свагпу 
Спатегз 
Спатьейат 
СпашЪегз 
Св’еп 
Сзёрау 
Спартап 
Сзегпау 
Тзспегие 
Спегиск 
Спезку 
Спез{ег 
Сялтайа 
СзШая 
са 
зсНо 
Сви г 


ш 


Зепани 
Зспатаип 
Запдог 
Зсварег 





Шари 
Шарко 
Шарпи-Шафер 


Шаф 
Шаффенбург 


Шварц 
Шварцман 
Шварцхофф 
Шей 
Шеллинг 
Шелтон 
Шёнхеймер 
Шеперд 

Ш 


Шиллинг 
Шимкин 
Шиттенхельм 
Шиффер 
Шихен 
Шлегель 
Шлезингер 
Шмидт 
Шнебергер 
Шнейдер 
Шнитцер 
Шокер 
Шольти 
Шольк 
ОИ 
орр 
Шош 
Шпальдинг 
Шланг 
Шпац 
Шпигель 
Шпрагю 
Шпюлер 
Шрадер 
Шрейбер 
Шрир 
Штарк 
Штарка 
Штауб 
Штаудингер 
тейн 
Штейнах 
Штейнке 
еккер 
тернбе 
| веттен р. 
тер 
токинге 
Штрауб в 


Загу 
Спагсо+ 
Звагреу-ЗсНайег 
Зспаа! 
ЗсваНепригя 
ЗпаНег 
Заз 
Зспмапке 
Зенугаг{я 
Эепумаг{алтап 
Зепмаг2вой 
Зпау 
Звешие 
Звецоп 
Зспоепнейпег 
ЗперНнега 
Зспеег 
ЗпегЬег 
Зпег\уоо4 
Звегтап 
Зспег! 
Зспейег 
ЗспеШег 
Эваризама 
Зепп 
Эвиикт 
Зы епвейт 
Зешм#ег 
Зспеепап 
Зе Неве] 
ЭсШезтвег 
Зепииа{ 
ЭсппееБегоег 
Зсппе!ег 
Зепп ег 
Зспоскаег+ 
Зо 
Эспоо 
Зотову1 
Звогг 


$05 
Зраатя 
Зрапя 
$ра{ 
Зртебе! 
Зргасие 
ЗраШшег 
Зспгааег 
Зевгеег 
Зевиге 
З4агК 
З4агка 
З4анць 
З4аиатеег 
Зет 
З4етасв 
З4ешке 
З4еккег 
З4егирегя 
З4еНеп 
$46 Мег 
Зосктвег 
З4гаиь 


Штраусс 
Штратц 
Штрум 
Шулер 
Шульхофф 
Шюбел 
Шюллер 
Шюмеги 
Шюпфбах 
Шюрманн 


Эванс 
Эверс 
Эгертер 
Эди 
Эйзенберг 
Эйзенхардт 
Эйзенштейн 
Эйк-Несс 
Эйхлер 
Эйхорст 
Экстон 
Элерт 
Элизальде 
Эллен 
Эллис 
Эллисон 
Эллеворт 
Элсон 
Эльмадян 
Эльрик 
Эльстед 
Эмери 
Эмерсон 
Эмлет 
Эмменс 
Энгель 


$4гаизз 
З4га{7 
Загит 
Зейщег 
Зепиой 
Зепабе! 
ЗепаПег 
Зе 
Зепар ася 
Зепагтапи 


Ехап$ 
Ехегзе 
Аебеег 
Бафе 
Ейзепеге 
Елзепваг& 
Елзепз {ет 
Еак-М№ $ 
ЕасШег 
Еасввогз{ 
Ехжоп 
Еле“ 

Е а!ае 
АПеп 

Е$ 
Е\з0й 

Е з\ог 
Е1з0п 
Е\паайап 
ЕЛиск 
аа 
Етегу 
Елмегзой 
Епе& 
Елитей$ 
Епве1 





Энгельхарт 
Энгл 
Энгстром 
Энгфельдт 
Эндрёци 
Эндрюз 
Эрд 
Эрдейи 
Эрдхейм 
Эрманн 
Эрнстен 
Эрспамер 
Эскамилла 
Эскомел 
Эссекс 
Эссен 
Эствуд 
Эткинсон 
Этуэлл 
Эффкеманн 
Эчли 

Эшби 


Юз 
Юинг 
Юлес 
Юм 
Юменс 
Юнгк 
Юнкманн 


Янг 

Янг 
Янгхезбенд 
Яффе 





К 


Епреваг{ 
Епя]е 
Епо$гот 
Еле 
Епагбсху 
Апагемз 
АПа 
Ега@у! 
Егавейт 
Ергтапи 
Ета{епе 
Етзратег 
Езсат!а 
Езсоте! 
Еззех 

Езз 
Аз 004 
А{К1п$0п 
Аве 
ЕНКетапи 
А4зсШеу 
АзпБу 





Ниопез 
Емия 
лез 
Ните 
Уоитап$ 
алоск 
Уииктапп 


Уонив, О. М. 


Уоцпв, Е. С. 


УониепизЬапа 


ЛаНе 
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аборт 
Абра 

4 
абсце 
авита 
автоа 
автор 
агене 
адди‹ 


— Г 
Ааа! 
аден‹ 
и 
аден‹ 
аденс‹ 
ее 
аденс 
о 
— 4 
+ 
аден‹ 
аден‹ 
адип‹ 


а@1рс 
адиу! 

ре 
адре! 


ПРЕДМЕТНЫЙ УКАЗАТЕЛЬ 





А а. равновесие 177 
Я асап{Во$1$ присапз 683 
аборт 811 Е акромегалия 387, 516 
Абрамовича а определения мелано- —, дифференциальная диагностика 400 
, >. фора 23 —, инактивная 401 
абсцессы шеи 498 —, эпизоды 400 
авитаминозы 58 акромегалоидная конституция 401 
автоагрессия 491 АКТГ 315 
г автоиммунизация 40 


— активность 311 
— , биологическое определение 208, 209 
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